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DETECCIÓN DEL Mycoplasma hyopneumoniae MEDIANTE EL GEN P97 EN 
LESIONES SOSPECHOSAS DE NEUMONÍA ENZOÓTICA DE CERDOS 
PROCEDENTES DE CRIANZA INTENSIVA DE LA  COSTA DEL PERÚ 
 
RESUMEN 
Se propuso detectar el gen de la adhesina p97 en cepas peruanas de M. hyopneumoniae obtenidas 
de lesiones macroscópicas sugerentes de Neumonía Enzoótica Porcina (NEP), en cerdos 
procedentes de granjas de crianza intensiva mediante la técnica de PCR y asociarlo con las lesiones 
microscópicas.  Se colectaron en un camal de Lima 30 muestras de tejido pulmonar de cerdos de 
granjas de crianza intensiva procedentes de diferentes zonas geográficas de la costa del Perú. Las 
muestras se procesaron para análisis histopatológico y PCR. Se amplificó por PCR un fragmento, 
que incluía las regiones repetitivas R1 y R2, del gen p97 mediante primers diseñados para este 
estudio, brindados por la UNAM. Las lesiones microscópicas fueron clasificadas de 0-4 según 
escala de severidad propuesta por Piffer y Brito (1991) que las clasifica de acuerdo al grado de 
hiperplasia de agregados linfoides asociados a bronquios, bronquiolos y vasos sanguíneos (BALT), 
donde los grados de BALT de 3 y 4 son sugerentes de NEP. A la histopatología se observó que 18 
muestras tuvieron grados de BALT 3 y 4, y a la PCR fueron positivas 14 de 30 muestras. El 
análisis estadístico reveló que la detección por PCR y las lesiones microscópicas no fue 
significativo.   










Set out to detect the gene of adhesin P97 in Peruvian strains of M. hyopneumoniae obtained from 
injuries macroscopic suggestive of swine enzootic pneumonia (NEP), pigs free-range intensive 
breeding by the PCR technique and associate it with the microscopic lesions. 30 Samples of lung 
tissue of pigs of intensive breeding farms from different geographical areas of the coast of the Perú 
collected in a slaughterhouse in Lima. The samples were processed for histopathological and PCR 
analysis. A fragment, which included repeating regions R1 and R2, the gene p97 using primers 
designed for this study, provided by the UNAM is amplified by PCR. Microscopic lesions were 
classified 0-4 according to scale of severity proposed by Piffer and Brito (1991), which classifies 
them according to the degree of hyperplasia of aggregated lymphoid associated with bronchi, 
Bronchioles, and blood vessels (BALT), where the degrees of BALT of 3 and 4 are suggestive of 
NPA. In the histopathology was observed that 18 samples had degrees of BALT 3 and 4, and PCR 
were positive 14 of 30 samples. Statistical analysis revealed that the detection by PCR and 
microscopic lesions was not significant. 
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El Mycoplasma hyopneumoniae es una bacteria de la clase Mollicutes, aunque carece de pared celular  
se consideran como una bacteria Gram positiva que evolutivamente ha perdido la capacidad de 
sintetizar peptidoglicano. Es un microorganismo extracelular, que se adhiere a los cilios del epitelio 
del tracto respiratorio medio y bajo de los porcinos (Blood y Radostists, 1992). 
Es el agente primario causal de la neumonía enzoótica, enfermedad de distribución  mundial, que 
afecta a los porcinos en granjas de crianza intensiva (Blood y Radostists, 1992). La enfermedad está 
caracterizada por alta morbilidad y baja mortalidad en el periodo de engorde, causante de grandes 
pérdidas económicas debido a la baja conversión alimenticia, disminución en la ganancia de peso y 
reducción del consumo de alimento (Bachmann et al., 2006). Es de  curso crónico y se trasmite por 
contacto directo con secreciones respiratorias de madres o animales de corral infectados (Cary et al., 
2005). No hay transmisión transplacentaria (Blood y Radostists, 1992). 
Es difícil de diagnosticar solo con signos clínicos y lesiones neumónicas ante y post mortem 
respectivamente; además de la baja sensibilidad y especificidad de las técnicas serológicas que  
actualmente se usan en nuestro país, y a las características específicas que requiere para su cultivo y el 
tiempo que demora. Siendo una alternativa el diagnostico mediante la técnica de PCR, que es un 
método sensible para la amplificación del segmento en estudio (Minion et al., 2004). 
Estudios determinan que existe una asociación entre la detección de M. hyopneumoniae y lesiones 
macroscópicas y microscópicas en los lóbulos cráneo ventrales principalmente en el apical derecho 
(Guzman, 2008). Siendo las lesiones macroscópicas usualmente descritas de consolidación pulmonar 
purpuras y grises. Microscópicamente se caracteriza por una hiperplasia linfoplasmocitaria 
peribronquial, peribronquiolar, perivascular, de neumocitos tipo II, edema alveolar con infiltración de 
neutrófilos, células plasmáticas y macrófagos (Calsamiglia et al., 1999). 
De ahí la importancia de conocer el mecanismo de virulencia que usa el Mycoplasma hyopneumoniae 
para adherirse a los cilios del tracto respiratorio medio y bajo, lisándolos; debido a que este actúa 
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sobre los macrófagos alveolares causando una inmunosupresión en la respuesta fagocítica y 
favoreciendo la infección por agentes secundarios e interaccionando con ellos en la Neumonía 
Enzoótica así como en el Complejo Respiratorio Porcino (CRP) (Jenkins et al., 2006). 
La base molecular de la especificidad del enlace al cilio del tracto respiratorio se desconoce aun 
completamente, pero se demostró que una glicoproteína de membrana de 97-KDa, designada P97 en 
las cepas aisladas en USA y México (Zhang et al., 1995), debido a que la actividad de esta adhesina se 
localiza en las  regiones  de repetición R1 y R2 que forman el sitio de enlace; pero está claro que la 
P97 por si sola es competente para la adhesión (Minion et al., 2004). 
Actualmente se sabe que la vacunación no previene la colonización o logra una protección contra la 
enfermedad, ni evita el sinergismo con agentes infecciosos secundarios como PRRS o Circovirus 
(Camacho, 2003). Para una mejor acción de las vacunas debemos comprender los mecanismos 
empleados por el M. hyopneumoniae en causar la enfermedad, desarrollando así enfoques terapéuticos 
eficaces (Hsu et al., 1998). 
El presente estudio tiene por finalidad: 
- Detectar M. hyopneumoniae mediante un protocolo de PCR simple, usando primers diseñados 
en base al gen P97 en muestras de tejido pulmonar con lesiones sospechosas de NEP. 
- Describir los grados de lesiones microscópicas en los pulmones muestreados. 





1. Mycoplasma hyopneumoniae 
Se encuentra en un grupo de microorganismos que difiere de las bacterias por no poseer pared 
celular y que se encuentran incluidos dentro de la clase Mollicutes, término que deriva del latín 




Familia:  Mycoplasmataceae 
Género: Mycoplasma 
Especie: M. hyopneumoniae 
 
Recientemente los micoplasmas se han incluido en la sección XXI (Mollicutes) del volumen 3 
(bacterias Gram positivas con bajo contenido en G+C) de la 2ª edición del Bergey´s Manual of 




Son microorganismos procariotas, que están envueltos por una membrana plasmática trilaminar 
compuesta con proteínas y una alta proporción de lípidos. Evolutivamente están relacionadas 
con microorganismos Gram positivos que perdieron su  capacidad de sintetizar peptidoglicano 
(carecen de pared celular), característica que la hace muy pleomórficas (esférica, cocoide, 
filamentosas o filamentosas helicoidal) y se tiñen como Gram negativas (Poveda et al., 2000). 
Son extracelulares, no poseen flagelos ni microvellosidades como algunas especies (M. 
pneumoniae, M. gallisepticum que poseen movilidad (Korolev et al., 1994)). Resisten la 
4 
 
penicilina y las lisozimas; y son sensibles a la lisis por shock osmótico, detergentes, alcoholes y 
anticuerpos específicos fijadores del complemento (Topley y Wilson´s, 1990). 
Además de las pruebas bioquímicas, los mejores métodos para la identificación de los 
Mycoplasmas son la inhibición de crecimiento y la inhibición del metabolismo; así como la 
utilización de la técnica de inmunofluorescencia directa o indirecta sobre colonias utilizando 
sueros específicos anti-mycoplasmas (Picavet, 1991). En los últimos años se ha desarrollado 
técnicas diagnosticas basadas en el empleo de anticuerpos monoclonales (Guerin et al., 1993) y 
basadas en técnicas de biología molecular (Brandao et al., 1994; Kwon y Chae, 1999). 
Son capaces de multiplicarse (fisión binaria) en medios celulares, necesitando cultivos 
enriquecidos con colesterol, procedente de suero de diferentes especies animales y precursores 
de ácidos nucleídos. Cuando se cultivan en medios líquidos crecen produciendo un ligero 
enturbiamiento, siendo en los medios sólidos donde se aprecian característica de cultivo 
evidentes. Así las colonias que aparecen en ellas son pequeñas, de 0.1 a 1 mm de diámetro con 
tendencia crecer y penetrar en el medio, con apariencia característica de ¨huevo frito¨, como en 
la mayoría de las especies de Mycoplasmas cuando se cultivan en condiciones normales.  
Poseen similitudes morfológicas y de cultivo con el M. flocculare y se diferencian actualmente 
mediante pruebas serológicas basadas en el estudio de antígenos específicos (proteínas de 
superficie de Mycoplasma hyopneumoniae (Andrada et al., 2002). 
 
1.2.1. Medios de Aislamiento 
 
El aislamiento es difícil debido a los exigentes requerimientos para su crecimiento, usándose 
actualmente el método  descrito por Friis (1971) y modificado por Ross y Whittlestone (1983); 
en el que se adicionó 8.1% de suero porcino para mejorar la adaptación del Mycoplasma al 
cultivo, dichas técnicas han sido desarrolladas para el aislamiento de Mycoplasma 
hyopneumoniae en presencia de M. hyorhinis, que es habitante de vías respiratorias y 
5 
 
conjuntivas de los cerdos, causante de infecciones secundarias en padecimientos preexistentes 
(Blood, 1992; Ross, 2000; Andrada et al., 2002; Thacker, E. 2001). 
Por lo general los cultivos se pasan varias veces en caldo,  luego se inoculan en medio sólido y 
se incuban a una atmósfera de 5-10% de dióxido de carbono. En caldos de cultivo primario el 
Mycoplasma hyopneumoniae crece lentamente, produciendo una tenue turbidez y un cambio 
de color ácido entre 3-30 días de incubación (Andrada et al., 2002). Las colonias son apenas 
visibles después de 2-3 días de inoculación, incrementando gradualmente su medida de 0-25 a 
1 mm en aproximadamente 10 días (Ross, 1986). En los medios sólidos el agente no tiene la 
característica propia de ¨huevo frito¨ a diferencia del desarrollo en medios especiales, donde si 
adquieren un tamaño variable (200-300 nm), mostrando una zona central opaca y una zona 
periférica translucida (Rubin y Farber, 1990). Otro agente patógeno no muy común en 
pulmones de cerdo es el M. floculare, con el que  tiene varias similitudes morfológicas, de 
crecimiento y antigénicas, pero la diferencia con el Mycoplasma hyopneumoniae es que 




Los micoplasmas son los microorganismos más pequeños capaces de replicarse en medios de 
cultivo exentos de células y poseen solo aquellos orgánulos y rutas metabólicas indispensables 
para su crecimiento y replicación. Así, su estructura se reduce a: 
a) Membrana plasmática 
b) Moléculas bicatenarias circular de Acido desoxirribonucleico (ADN) 
c) Moléculas de Acido ribonucléico (ARN) 
d) Ribosomas 




Poseen un diámetro medio de 300 a 800 nm, pudiendo atravesar filtros de entre 220 y 450 nm. 
Poseen una membrana plasmática trilaminar característica de todos los miembros de la 
clase Mollicutes, de 7.5-10 nm de grosor (a diferencia de las demás membranas bacterianas, la 
de los Mollicutes contiene colesterol, fosfolípidos y glucoproteínas) que junto con las 
proteínas constituyen los determinantes antigénicos más importantes (Poveda et al, 2002). La 
capa mas externa está compuesta por proteinas (esta da al Mycoplasma la capacidad de unirse 
a las células respiratorias mediante interacciones hidrofóbicas) y por carbohidratos; además se 
observa una especie de cápsula de naturaleza polisacárido. Su citoplasma es rico en 
ribosomas, gránulos citoplasmáticos y su núcleo constituido por moléculas bicatenarias de 
ADN y ARN (Andrada et al.,  2002). 
 
Tiene un genoma muy pequeño y simple (893 - 920 kb), con un porcentaje de Guanina + 
Citocina relativamente bajo de 23-46%, con 677 cuadros de lectura abierta (ORF) y 39 genes 
codificantes de varias especies de ARN (Tully, 1992), lo que supone un cuarto del valor medio 
de la mayoría de bacterias comunes. Este bajo número de genes se corresponde con la cantidad 
de proteínas que pueden sintetizar (en torno a 400) y en consecuencia, también lo está con su 
capacidad metabólica y actividad enzimática. De ahí viene su modo de vida como parasito 
(Razin y Freundt, 1984). Las cepas de Mycoplasma hyopneumoniae secuenciadas hasta el 
momento son las cepas J, 232 y 7448, aisladas en Mexico y Estados Unidos (Minion et al., 
2004; Vasconcelos et al., 2005). 
 
1.2.3. Variación Antigénica de Mycoplasma sp. 
 
La variación antigénica es la habilidad de un organismo unicelular de generar subpoblaciones 
que expresan una forma alternativa en sus componentes de superficie los cuales son 
reconocidos y distinguidos por anticuerpos (Citti et al., 1999). La existencia de sistemas de 
variación genética en los mycoplasmas surgió durante el estudio de las lipoproteína de 
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superficie de M. hyorhinis (Rosengarten et al., 1991) y radica en mutaciones espontaneas de 
genes que codifican las denominadas ¨lipoproteínas variables¨. Esto indica que las diferentes 
estrategias mutacionales pueden ser utilizadas por los mycoplasmas para evadir las defensas 
del hospedador o para producir variaciones en la severidad de la lesión (Citti et al., 1999). 
Dichos hallazgos podrían originar variaciones en la virulencia de cultivos provenientes de 
distintos laboratorios y complicar la identificación de las cepas nativas (Rosengarten y Yogev, 
1996). Sin embargo el estudio de estas ¨lipoproteínas variables¨ puede brindar información 
importante sobre la virulencia, desarrollo de test serológicos más específicos y desarrollo de 
vacunas más eficaces. 
Hasta ahora, el estudio de los factores de virulencia del Mycoplasma hyopneumoniae se ha 
centrado en la caracterización de la adhesión, especialmente de la adhesina P97. Sin embargo, 
los mecanismos de patogenicidad del M. hyopneumoniae sugieren la existencia de varias 
clases de factores de virulencia no identificados, tales como los genes y proteínas que 
participan en la secreción y/o tráfico de moléculas entre las células hospederas y el patógeno, 
o la evasión y/o modulación  del sistema inmunitario, por último la participación de elementos 
genéticos móviles en la virulencia de Mycoplasma hyopneumoniae (Pinto et al., 2009).  
 
1.2.3.1.Proteínas de Superficie del M. hyopneumoniae:  
 
El genoma de M. hyopneumoniae contiene como mínimo 22 regiones repetitivas que varían en 
número y en la secuencia de nucleótidos, corresponden a 12 genes de 5 cepas analizadas, que 
codifican a proteínas que pueden determinar la estructura y las variaciones antigénicas, con 
implicaciones en la patogenicidad, la adhesión a las células y las interacciones con el sistema 
inmune del huésped (De Castro et al., 2006). Así los Mycoplasmas pueden cambiar sus 
antígenos de superficie (proteínas citosólicas como la p36 y de membrana p46, p65, p74 y 





La adhesión del Mycoplasma hyopneumoniae a las vías respiratorias del porcino, es mediada 
por la proteína de membrana P97 (97 kDa) (Minion, C. et al., 2000 Janke, 1997; Zhang et al., 
1995).  Esta proteína se encuentra en la superficie de la membrana externa y su papel en la 
adhesión ha sido establecido (Zhang et al., 1994). 
La adhesina ciliar P97 se une a tres distintos glicolípidos sulfatados sobre la membrana de las 
células ciliadas de la tráquea del cerdo (Zhang et al., 1994a) y además se une a dos dominios 
de heparina (glucosaminoglucano). La adhesina P97 es proteolíticamente procesada 
postransducionalmente durante el crecimiento in vitro y este procesamiento es extensivo y 
cepa-especifico. La mayoría de los productos procesados se mantienen asociados a la 
superficie celular de M. hyopneumoniae a pesar de la ausencia de dominios hidrofóbicos que 
la pudieran anclar a la membrana celular (Djordjevic et al., 2004). Interacciones proteína-
proteína ya sea con otras proteínas de M. hyopneumoniae o con moléculas derivadas del 
huésped podrían facilitar la localización de estos fragmentos procesados en la superficie 
celular (Djordjevic et al., 2004). 
Un estudio evaluando la expresión de proteínas, en cepas patógenas 7448 y 7422 frente a la no 
patógena  (cepa J), determinó una  sobreexpresión de proteínas incluyendo la proteína P97 en 
las cepas patogénicas (Pinto et al., 2009).  Rosengarten y Wise (1991) mencionan a la  P97 
como una proteína de tamaño variable de superficie, cuya región antigénica se encuentra cerca 
del la región del Carboxilo terminal de la proteína (que incluye dos regiones de repetición R1 
y R2), siendo el lugar responsable de la adhesión al cilio porcino, la región de R1 (Hsu, 1998).   
Se buscó demostrar que la presencia de un número adecuado de repeticiones no es suficiente 
para conferir adherencia y que otras proteínas además de la P97 deben de participar en la 
adhesión al cilio, posiblemente en combinación con P97. La comparación de dichas regiones 
de repetición R1 entre cepas diferentes de M. hyopneumoniae mostraron variación (tanto la R1 
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y R2 variando en secuencia y en cuanto al número de repeticiones), (Hsu et al., 1998). 
Posteriormente se definió con precisión que: ocho unidades de repetición de R1 AAKPV(E) 
son necesarias para adhesión al cilio y que tres unidades de repetición son necesarios para el 
reconocimiento de anticuerpos (Minion, C. et al., 2000).  
Existe polimorfismo entre diferentes aislamientos de M. hyopneumoniae a nivel de R1 y R2 
reportados en GenBank. M. hyopneumoniae puede tener varios genes que muestre un epítope 
común, uno de los cuales figura dentro de la adhesina P97 (Hsu et al., 1997). 
 
1.2.3.1.2. P102 (proteína accesoria de P97)  
La proteína P102 también se expresa durante la enfermedad (Adams et al., 2005). El gen P97 
forma parte de una estructura genética de dos genes (operon mhp271); el descendente o 
segundo gen codifica una proteína de 102 kDa designado P102 (Hsu  et al., 1998). 
Debido a su estrecha vinculación genética con P97, se asoció a la P102 en la adhesión del 
microorganismo, ya sea directamente por interactuar con las estructuras de superficie con el 
cilio porcino o indirectamente a través de una función de apoyo para la actividad P97. 
Actualmente aún se desconoce mucho acerca de la P102 y su función en la adhesión; sin 
embargo se sabe que la P102 desempeña un papel importante en la virulencia, pero esta no 
sería la de interaccionar directamente con la región R1 de P97 (Djordjevic et al., 2004; Zhang 
et al., 1994).  
El análisis en alineación local básica y herramienta de búsqueda (BLAST) de p97 y p102 
revela varios operones (mhp271) para ambos genes, que podrían representar una fusión de los 
genes con secuencias no relacionadas (Cary et al., 2005; Zhang et al., 1994b; Hsu  et al., 






1.2.3.1.3.  P159 
 
El gen p159 (mhp494) que codifica para la proteína de superficie P159, que también es 
proteolíticamente procesada postransducionalmente, generando un complejo patrón de 
fragmentos que residen en la superficie y se unen a heparina, similarmente que P97, lo cual 
sugiere que M. hyopneumoniae utiliza diferentes medios para unirse a las células eucariotas 
(Burnett  et al., 2006). El gen p159 (GenBank AAV27918) se localiza adyacente al parálogo 
de p97 identificado como p216 mhp493 (Minion et al., 2004). Se ha estudiado poco esta 
proteína P159, no existiendo regiones repetitivas y tampoco se han reportado variantes. 
 
1.2.3.1.4. P36 
Proteína citosólica con actividad de lactato deshidrogenasa (Frey et al., 1994). Estudios 
realizados determinaron la secuencia del gen de la proteína P36, usando una cepa de E. coli 
como vector (Caron et al., 2000). 
Se confirmó que la proteína p36 tienen actividad como lactato deshidrogenasa mediante una 
prueba comercial que media la oxidación de NADH a NAD + y la reducción enzimáticas de 
piruvato a lactato (Garvie, 1980), por lo tanto su gen correspondiente se denominó LDH. La 
Proteína P36 (LDH) también demostró ser altamente específico para la especie M. 
hyopneumoniae y no mostró reacción cruzada con Mycoplasma flocculare u otro mycoplasmas 
relacionado (Stipkovits et al., 1991). Anticuerpos policlonales anti-LDH (a partir de conejos) 
no inhiben el crecimiento y la actividad de fermentación metabólica del M. hyopneumoniae, 
mientras que los anticuerpos contra células enteras del agente mostraban efectos inhibitorios 




La secuencia aminoacídica de p36, presentó diferencias (dominios) entre especies relacionadas 
de micoplasmas (Hensel et al., 1983), pudiendo ser utilizado para la identificación de especies 
(Stipkovits et al., 1991). Sin embargo  las diferencias son menos pronunciadas en los 
nucleótidos, por lo tanto, no es adecuado como sonda para detección de genes (Hensel et al., 
1983). La actividad LDH parece ser común a mycoplasmas incluyendo M. hyopneumoniae 
(Manolukas et al., 1988), pero se desconoce aun su participación directa en los mecanismos de 
patogenicidad. Tampoco se sabe si P36 es una proteína de estrés bacteriana pero se puede 
especular que la presencia de grandes cantidades de esta proteína podría ser crucial durante la 
infección. Al ser una proteína de origen citosólico, los anticuerpos contra LDH no inhiben el 
crecimiento o actividad metabólica de M. hyopneumoniae (Strasser et al., 1991).  
 
1.2.3.1.5. Otras Proteínas  
La p42, p60 y p70 son proteínas pertenecientes al grupo proteínas de shock térmico (HSP) que 
mantienen la integridad del agente y su función celular en situaciones de estrés (Chou et al., 
1997; Sherm et al., 2002). P42 demostró producir mayor inmunogenicidad cuando es 
expresado en una vacuna ADN (Ya-Lei y Chen et al., 2003). 
Las p46, p65, p74, p72 son proteinas de membrana y forman parte del sistema enzima 
transferasa (Chung et al, 2000). P65 se ha identificado como una lipoproteína inmunógena de 
65 kDa que es reconocido por el sistema inmune (Kim et al., 1990). 
Las p7413, p7048, p6523, p467, p4026 son proteínas de membrana específicas que podrían 







1.2.4. Diferencias entre cepas patogénicas de M. hyopneumoniae 
 
Se clasificó a las cepas basándose en su actividad para la adherencia, en cepas patógenas y no 
patógenas, siendo las primeras subclasificadas como de baja, mediana y alta virulencia (Hsu y 
Minion, 1998), en base a una  sobreexpresión de proteinas incluyendo la proteína P97 (Pinto et 
al., 2009). Se ha demostrado heterogeneidad con respecto a la virulencia (Meyns et al., 2006; 
Vicca et al., 2005), variaciones antigénicas y genéticas (Desrosiers, 2001; Calus et al., 2010 a 
y b; Stakenborg et al., 2006) entre aislamientos de M. hyopneumoniae.  
 
Un estudio sobre la protección ofrecida por bacterinas elaboradas de diversas cepas, 
demuestran que los síntomas clínicos y lesiones pulmonares inducidas por la cepa de baja 
virulenta fueron más leves,  que las causadas por la cepa altamente virulenta (Villareal, 2010). 
Los cerdos no vacunados infectados con la cepa de baja virulencia,  tuvieron una tasa de 
seroconversión menor y más lenta que los infectados con la de alta virulencia, muy similar a lo 
obtenidos por Meyns et al., 2004. No se conocen los motivos exactos de la seroconversión 
más rápida en los cerdos desafiado con la CEPA de alta virulencia pero podría deberse a la 
rápida multiplicación y la inducción de un proceso inflamatorio más grave en los pulmones 
(Meyns et al., 2007). El estudio demostró una diferencia en el patrón de infección de las dos 
cepas de M. hyopneumoniae, tanto a las 4 y 8 semanas pos infección. Al contrario de la cepa 
virulenta, la cepa de baja virulencia requiere un periodo de 4 semanas más para inducir 
síntomas clínicos máximos (comúnmente aceptada como el modelo de infección estándar). 
Además, la vacunación redujo significativamente los síntomas clínicos, las lesiones 
macroscópicas y microscópicas de pulmón en los cerdos infectados con la cepa altamente 








Se han descrito 77 especies de mycoplasmas, 28 de ellas patógenas para el hombre, animales 
domésticos y salvajes. La especificidad de estos micoplasmas con respecto a su hospedador es 
bastante alta (Topley y Wilson´s, 1990).  
Las Micoplasmosis son típicos ejemplos de enfermedades multifactoriales, en la que factores 
tales como la existencia de infecciones intercurrentes, constitución genética del individuo, 
manejo, condiciones climáticas, la edad, etc; juegan un papel importante en el inicio y 
desarrollo de la enfermedad (Lefevre et al., 1987b; Jones, 1989; DaMassa et al., 1992). 
La patogenicidad de las diversas especies es muy variable, las especies más patógenas 
muestran una alta especificidad por su hospedador, que puede estar basada en factores de 
colonización específicos proporcionados por el propio hospedador. Siendo entonces los 
receptores, necesarios para la adhesión a la membrana celular de M. hyopneumoniae (M. 
pneumoniae o de M. gallisepticum) (Gourlay y Howard, 1982). 
Las enfermedades causadas por mycoplasmas se pueden dividir según Rosendal (1988) en: 
a) Enfermedades en las cuales la septicemia es la característica predominante. 
b) Enfermedades en las que existe una fase septicémica, seguida de localización e 
inflamación de las serosas y/o las articulaciones. 
c) Enfermedades localizadas en el tracto respiratorio, genital, glándulas mamarias o 
conjuntiva. 
Un hallazgo común de encontrar en las neumonías micoplásmicas es el incremento de células 
mononucleares en el pulmón (M. pulmonis en ratones; M. bovis en bovinos; M. gallisepticum en 
gallinas y M. hyopneumoniae en cerdos), (Fernald, 1979; Howard et al., 1987). Esto conduce a 
la producción de cúmulos peribronquiales y perivasculares de este tipo de células, muchas de las 
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cuales son, probablemente capaces de sintetizar anticuerpos como parte de la respuesta inmune 
frente a la infección (Cassel et al., 1974). 
2.1.Mecanismos Patogénicos de las Mycoplasmosis Respiratorias 
Se clasificó al Mycoplasma de acuerdo a su patogenicidad en tres grupos (Perreau, 1979a, 
1984): 
- Mycoplasmas de patogenicidad indiscutible: algunos agentes que producen el síndrome de 
agalaxia contagiosa en rumiantes. 
- Mycoplasmas oportunistas: de patogenicidad menos clara y responsables de neumonías 
y mamitis en rumiantes 
- Mycoplasmas saprófitos: huéspedes naturales del organismo, principalmente de la mucosa 
del tracto respiratorio y urogenital de numerosas especies. 
En general Gorulay y Howard (1982) mencionan que los factores patogénicos de los 
mycoplasmas residen en su especificidad por el hospedador, en factores tóxicos, en su 
capacidad de activar el complemento, en su capacidad de activar factores de la coagulación y 
en su capacidad de modificar la respuesta inmune. También divide la patogenia de las 
Mycoplasmosis respiratorias en las siguientes etapas.  
 
2.1.1.  Factores Dependientes de los Mycoplasmas. 
 
2.1.1.1.Exposición o contacto con el epitelio respiratorio 
Los factores patogénicos en esta fase están relacionados con: la capacidad de movimiento 
(algunos mycoplasmas son móviles), el tamaño (favorece la penetración a través de la capa de 
mucus) y la posibilidad de evitar a las sustancias micoplasmicidas. El mucus secretado previene 
el contacto de los agentes extraños a la superficie epitelial de las vías respiratorias (Gourlay y 
Howard, 1982).  
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2.1.1.2.Unión de los mycoplasmas a las células epiteliales 
La capacidad de unión a sus células blancas es común para todos los micoplasmas respiratorios 
patógenos y no patógenos. Para evitar su expulsión mediante los movimientos ciliares y/o el 
reflejo tusígeno. Algunos micoplasmas (M. pneumoniae, M. gallisepticum, M. hyopneumoniae) 
poseen una proteína de adhesión en su superficie mediante el cual se adhieren a la célula 
huésped eucariota, también se ha podido identifica algunos de estas proteínas mediante 
anticuerpos específicos (Gorulay y Howard, 1982).  
 
2.1.1.3.Capacidad de producir toxinas 
La producción de toxinas por parte de distintas especies de micoplasmas es uno de los aspectos 
más controversiales de la patogenicidad. La íntima asociación entre el agente y las células 
hospedadoras permite el intercambio de sustancias, de ahí que cualquier sustancia toxica 
producida por este microorganismo pueda causar un efecto citopático directo sobre la célula 
epitelial (M. neuroliticum produce muertes en ratones infectados). También se han considerado 
como sustancias toxicas ciertos productos finales del metabolismo de los micoplasmas (Gourlay 
y Howard, 1982). La ciliostasis es el efecto toxico más grave producido por los micoplasmas; 
inicialmente se pensó que los micoplasmas tenían que ser metabólicamente activos para 
producir ciliostasis, sin embargo se ha demostrado que los aislados de la membrana producen el 
mismo efecto que los microorganismos completos (Carson et al., 1979; Kahane, 1984).  
 
2.1.1.4.Presencia de cápsula 
Carecen de pared celular pero un gran número de especies patógenas presentan un material 
extracelular que rodea a la membrana citoplasmática, parte de ella es una proteína inhibidora de 
fagocitosis como ocurre en infecciones por M. pulmonis (Howard y Gourlay, 1974). 
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2.1.1.5.Adquisición o síntesis de antígenos comunes a los del propio hospedador 
Los micoplasmas pueden presentar antígenos comunes a las células del hospedador (por un 
fenómeno de adsorción de material de la superficie celular o por síntesis del mismo); 
mecanismo que le permite eludir la respuesta inmune, el cual es un fenómeno novedoso en la 
patogenia de la enfermedad. Estos antígenos han sido observados en la estructura del M. 
hyorhinis, M. pneumoniae, al tener algunas de sus proteinas una composición antigénica similar 
a las proteínas de pulmón y cerebro humano (Gourlay y Howard, 1982). 
 
2.1.2. Factores dependientes del Hospedador  
Se ha demostrado in vitro que los micoplasmas patógenos pueden adherirse a macrófagos y 
neutrófilos, no siendo fagocitados en ausencia de anticuerpos específicos, mecanismo que ha 
sido relacionado con su mayor capacidad de virulencia en el aparato respiratorio (Howard y 
Taylor, 1985). 
La capacidad de digestión de los micoplasmas por parte de los macrófagos y neutrófilos 
también es menor que para el resto de bacterias, debido a que la membrana de los micoplasmas 
es muy rica en lípidos, lo que impide una digestión efectiva; parte de esta membrana que no ha 
sido digerida puede ser expulsada al exterior de los neutrófilos y macrófagos junto a enzimas 
hidrolíticas, lo que provoca una digestión heterolítica del tejido pulmonar adyacente (Gourlay y 
Howard, 1982). 
 
2.1.2.1.Interacción con el sistema del complemento 
La activación del sistema del complemento puede inducir lisis de Mycoplasma sp. a través de la 
cascada del complemento sobre la membrana del mismo. Todos estos fenómenos pueden afectar 
directa o indirectamente a las células blanco, ¨células inocentes¨ a las que esta adherido el 
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Mycoplasma (Rosendal, 1984b). El conjunto de la activación de estos factores parece establecer 
el inicio del proceso inflamatorio a nivel pulmonar en la enfermedad natural (Larsen et al., 
1980). 
2.1.2.2.Activación del sistema de coagulación 
Algunos micoplasmas, en su fase septicémica de la enfermedad, es capaz de activar el sistema 
de coagulación. Pudiendo deberse al daño producido sobre las células endoteliales en forma 
directa, por ejemplo en la Neumonía producida por M. bovis (Rosendal, 1984, 1984b). 
2.1.2.3.Actividad inmunosupresora 
Las micoplasmosis crónicas y las infecciones persistentes asintomáticas sugieren que la 
respuesta inmune frente a la infección por este microorganismo es inadecuada. Gourlay y 
Howard  (1982) han descrito varias especies de Mycoplasma sp. que presentan actividad 
inmunosupresora (M. gallisepticum en pollos, M. arthritidis en raton y M. pneumoniae en 
humano). En las fases más tempranas de la infección por M. hyopneumoniae se han descrito una 
inmunosupresión transitoria. Además, M. hyopneumoniae produce una supresión de la 
mitogénesis linfocitaria (Caruso y Ross, 1990)  
2.1.2.4.Mitogénesis no especifica de linfocitos 
Existen especies de micoplasmas con capacidad de estimular, de forma inespecífica, la división 
de linfocitos mermando una correcta respuesta especifica por parte del organismo. La actividad 
mitogénica puede variar dentro de una misma especie, lo que sugiere una posible correlación 
entre mitogenicidad y patogenicidad (Gourlay, 1981). 
 
2.1.2.5.Desarrollo de una respuesta inmune especifica 
La naturaleza y composición antigénica de los micoplasmas es compleja y están aun sometidas a 
discusión. Erno (1987) estableció dos grupos de Ags: 
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a) Antígenos de superficie, que determinan la especificidad de especie y que son detectados 
mediante la prueba de la inhibición del crecimiento, inhibición del metabolismo e 
inmunofluorescencia. 
b) Antígenos interno o citoplasmáticos, mas o menos comunes a grupos de micoplasmas 
emparentados. 
La infección por micoplasmas induce una respuesta inmune humoral y celular específica. En la 
primera  se producen anticuerpos de forma local y sistémica, lo que se demuestra 
serológicamente con técnicas de fijación del complemento, aglutinación, precipitación, 
inmunodifusión, inmunofluorescencia, inhibición del crecimiento e inhibición del metabolismo. 
La respuesta celular se demuestra por intradermoreacción ¨ in vivo¨ y por estimulación de 
leucocitos y producción de linfoquinas (Gorulay y Howard, 1982; Howard y Taylor, 1985).  Sin 
embargo, el poder inmunógeno es muy variable entre especies y cepas, y la curación de una 
infección natural no suele acompañarse de una protección solida y duradera (Howard y Taylor, 
1985). 
2.2.Neumonía Enzoótica Porcina (NEP) 
La NEP, reconocida hace casi 100 años como un serio impedimento para la producción porcina, 
es una enfermedad respiratoria contagiosa distribuida mundialmente, que está presente en la 
mayoría de las explotaciones (90-95%), afectando al 70-100% de los cerdos y siendo motivo de 
decomisos de pulmones durante las inspecciones veterinarias debido a lesiones neumónicas, 
pudiendo alcanzar hasta al 80% del parénquima pulmonar (Donham, 1991). Es una enfermedad 
crónica que se caracteriza clínicamente por la presencia de tos no productiva, disminución de 
ganancia diaria de peso, baja mortalidad y alta morbilidad (Andrada et al., 2002). 
Se han utilizado diferentes nombres para describir la enfermedad, pero NEP es el más apropiado 
dado que describe el comportamiento epidemiológico de la enfermedad y no el agente 
etiológico o las lesiones que provoca, los cuales pueden variar.  
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La intensificación de los sistemas de producción porcina en las últimas décadas ha contribuido a 
que la neumonía sea la enfermedad económicamente más importante en los cerdos en etapa de 
engorde (Leman et al., 1982; Morrison et al., 1986; Falk y Lium., 1991; Maes et al., 1996). 
M. hyopneumoniae es el agente etiológico primario de la NEP (Maré y Switzer, 1966). Otros 
dos Mollicutes patógenos suelen aislarse en los cerdos: M. hyorinis, se ha aislado de brotes 
neumónicos, responsable de producir poliserositis en lechones, siendo habitante frecuente de la 
cavidad nasal de cerdos sanos y enfermos,  es considerado como uno de los micoplasmas que 
contaminan los cultivos celulares (Barile, 1981) y M. hyosynoviae, asociado con artritis en 
cerdos en etapa de acabado. (Switzer, 1955; Gois y Kuksa, 1974) 
M. floculare, M. arginini y M. buccale pueden encontrarse ocasionalmente en el aparato 
respiratorio sin haberse establecido que tengan capacidad patógena. Simultáneamente se han 
descrito junto a estos mycoplasmas la participación de bacterias, especialmente P. multocida, 
Actinomyces pyogenes, Actinobacillus (A) pleuronoeumoniae, Streptococcus spp., 
Staphylococcus spps., Klepsiella spp. y Bordetella bronchiseptica (Dungworth, 1993; Friis y 
Feenestra, 1994; Wallgren et al., 1994; Harding et al., 1997). 
2.2.1. Transmisión 
La forma de transmisión del M. hyopneumoniae no se conoce con profundidad, es transmitido 
por contacto directo, sugiriéndose los aerosoles provenientes de esputos de los animales 
infectados como forma más probable (Janke, 1997). El tiempo que pueden sobrevivir son 
dependientes de las condiciones meteorológicas o medioambientales (Maes et al., 1996). Este 
microorganismo se propagaba entre granjas distanciadas a menos de 3.2 km y pudo ser aislado 
de hisopados traqueales de animales enfermos; (Goodwin et al., 1985), además que la 
transmisión requiere una gran cantidad de inóculo para lograr la enfermedad, indicando la 
necesidad de la presencia de un portador (principal fuente de infección) (Ross et al., 1999), que 
generalmente son cerdos incorporados a la explotación (Pullar et al., 1948) y que ademas 
eliminan el micoplasma por periodos de mas de un año (Pijoan, 1973).  
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Es conocido la transmisión de animales adultos a jóvenes en sistemas continuos (Ross et al., 
1999). En sistemas todo dentro todo fuera se da principalmente durante la lactación (evitándose 
mediante destete temprano segregado), cuando se destetan a los 9 días de edad. La diseminación 
es más acelerada en el sistema continuo. No hay transmisión del agente mediante vía 
transplacentaria  y lactogénicamente aun no ha sido demostrada (Andrada et al., 2002). Pero si 
se conoce la transmisión vía semen (Desrosiers, 2001). 
M. hyopneumoniae resiste 30 min a 45 grados y solo 5 min a 50 grados; además soporta 
liofilización y temperaturas de 180 grados. Desaparece del pelo y la ropa en 48 horas en 
ambiente seco y sobrevive en el agua de lluvia hasta por 17 días a temperaturas de 2-7 grados lo 
que explica su transmisión aerógena en aire húmedo (Andrada et al., 2002). 
2.2.2.  Hospedero 
Se desconoce otros hospederos o la participación de otros animales para su transmisión 
(Armstrong, 1982). Es específico de los porcinos y la heterosis (al ser líneas comerciales) 
ofrecía protección a la enfermedad (Gardner et al., 1990). Existe evidencia de resistencia a la 
colonización entre crías de diferentes verracos, sugiriendo un posible efecto genético (Ruiz et 
al., 2002). 
La inmunidad pasiva proveniente de cerdas multíparas (más de 5 partos), ofrecía mayor 
protección a la enfermedad frente a la de cerdas jóvenes. Protegiéndolos por un periodo de 16 
días (promedio 42 días) disminuyendo entre los 30 y 63 días de edad dependiendo de la 
concentración inicial y variando entre granjas (Blood et al., 1999). 
El periodo de incubación es en promedio 10-16 días en condiciones naturales, pero tiene 
variaciones (Ross et al., 1999); dependiendo de exposición de animales susceptibles y la 
virulencia de la cepa. Las lesiones pulmonares se observan a partir de los 7 a 10 días después de 
la infección (Andrada et al., 2002), dependiendo de la intensidad de la infección en las mucosas 




2.2.3.  Factores Ambientales 
Las neumonías causadas por Mycoplasma hyopneumoniae es más frecuentes en los meses fríos 
en conjunto con otros factores desencadenantes de la enfermedad: humedad, ventilación, 
hacinamientos (alto tráfico de animales), estrés (Schifferli et al,. 1990), estado sanitario de la 
granja, nutrición, vacunación y medicación, manejo de animales, corrientes de aire directa, alta 
concentración de amoniaco y polvo en el aire (Thompsen et al., 1992, Camacho, 2004), la 
proximidad a mataderos o criaderos de cerdos(Goodwin, 1985) por lo que cada granja tiene su 
propio umbral (Casamiglia. 1999). Blood (1999) señaló que la temperatura y humedad influye 
en tamaño de la partículas de aerosoles por ende mejoran la capacidad de penetración del agente 
a los pulmones. Siendo los cerdos de crianza extensiva (traspatio) los más susceptibles a estas 
infecciones.  
Otro factor vital es el manejo, así el amoniaco (por descomposición de heces), H2S y el CO2 
(respiratorio) son indicadores negativos de la mala ventilación o un exceso en la población, por 




Primer momento de riesgo de la enfermedad se da en la primera semana de vida por el contacto 
con las secreciones nasales de la madre; las multíparas diseminan menos que las primerizas. El 
segundo momento se da luego del destete, en la etapa de recría al mezclar las crías. Cuando son 
trasladados a corrales de engorde (se produce un estrés) y se mezclan con animales infectados, 
siendo este el tercer momento de riesgo (Surprenant, 2001).  
No hay estudios de indiquen la presencia del agente por periodos de largos años en crianza 
intensiva, sin producir la enfermedad (Casamiglia, 1999). En la fase aguda la enfermedad 
presenta una mortalidad de 5% y morbilidad de hasta 100%; la forma crónica (más común) se 
observa en granjas infectadas en forma enzoótica. 
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En el Perú se realizó un estudio (Ibarra, 2000) demostrando que un 11,25% de los animales eran 
seroreactores positivos a Mycoplasma hyopneumoniae. Así también, Huallanca (2001) demostró 
que los 12,2% animales resultaron como reactores positivos en un camal de Lima metropolitana. 
 
2.2.5. Parámetros Productivos 
 
La NEP influye de manera negativa, disminuyendo el promedio de ganancia diaria de peso, 
eficiencia de conversión alimenticia (Morrison, 1986) que se refleja en la desuniformidad del 
lote y más tiempo para alcanzar el peso al mercado; reduciendo el rendimiento de la granja, 
incrementando los costos y reduciendo las ganancias (Valdivia y Calle, 1999). Así la tasa de 
crecimiento se ve reducida hasta en un 15,9% y la conversión alimenticia a 13,8% (Ross et al., 
1999). Valdivia y Calle (1999) reportaron una disminución en la ganancia de peso de 10-15%. 
Pijoan (1999) determinó que por cada 10% de lesión pulmonar existe una disminución del 5% 
en la ganancia diaria de peso. Se reporta una disminución en la ganancia de peso/día en 37,3 
gramos (Scheidt et al, 1990). 
 
2.2.6.  Otros patógenos involucrados 
 
Es frecuente aislar junto con el M. hyopneumoniae, otros agentes que producen neumonías 
secundarias (Thacker, 2001). Así Gois et al. (1980) encontró M. hyorhinis (64%); Andrada et al. 
(2002) encontró Streptococcus spp. (41%); Clark (1999), Pasteurella multocida (35%); Thacker 
et al. (1999c) encontró Bordetella bronchiseptica, Haemophilus parasuis, Actinomices 
pyogenes; Desrosiers (2001) encontró Actinobacillus pleuropneumoniae, virus de la 
Pseudorabia e Influenza porcina. Thacker et al. (1999b) encontró frecuentemente virus de la 
Pseudorabia junto con PRRS. 
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En una infección mixta presenta parámetros reducidos en la ganancia de peso de 16-30% y en la 
conversión alimenticia 14-20% (Thacker et al., 1999c). 
 
2.3.Fisiopatología de la Neumonía Enzoótica 
 
Su principal vía de entrada son las mucosas, por ende nos centraremos en la interacción del M. 
hyopneumoniae con la membrana citoplasmática de las células epiteliales  de vías respiratorias 
(Andrada et al., 2002),  la secuencia de la virulencia es compleja y empieza con la 
unión/colonización, seguida por la citotoxicidad, competición por el sustrato, evasión y 
modulación de la respuesta inmune del hospedador.  
 
2.3.1. Adherencia  
 
A las células ciliadas de la tráquea, bronquios y bronquiolos, es el prerrequisito para la 
iniciación de la enfermedad. M. hyopneumoniae coloniza estas células mas no penetra el epitelio 
de las vías aéreas (Amanfu et al., 1984; Ross 1992), es de presencia transitoria y se sitúa en el 
ápex de los cilios o en el espacio interciliar (Blanchard et al., 1992). Se detectó escasa cantidad 
de macrófagos, en la luz de bronquios y bronquiolos mediante la técnica de IHQ (Doster et al., 
1988; Andrada et al., 1998 a, 1998 b). Zielinski y Ross (1993) demostraron que es necesaria la 
existencia de receptores para el agente, y su adherencia a las células ciliadas del epitelio 
respiratorio. DeBey y Ross (1994) y Young (2000) evaluaron ¨in vitro¨ las interacciones que se 
producen entre M. hyopneumoniae y las células ciliadas de epitelio de anillos traqueales, 
observando que se producía ciliostasis y pérdida ciliar cuando se utilizaban cepas con escaso 
número de pases en cultivos y alta virulencia. Cuando se incorporaba un filtro de 0.1um de 
diámetro, el daño no se producía, demostrando así dichos cambios solo se producían cuando se 
adhiere a las células. 
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La presencia del M. hyopneumoniae en mucosas epiteliales respiratorias superiores disminuye 
durante el curso de la enfermedad, llegando prácticamente a desaparecer en fases avanzadas, 
pudiendo persistir o potenciarse cuando se asocia a otras bacterias secundaras (Andrada., 2002). 
 
Recientemente se ha purificado una proteína de 97 kDa de M. hyopneumoniae, demostrando su 
comportamiento como principal adhesina en la adherencia (Minión et al., 2000). Se conocen 6 
adhesinas más con capacidad de facilitar la interrelación con el epitelio de vías respiratorias 
(Ross y Young, 1993; Zhang et al., 1995; Hsu et al., 1997; Wilton et al., 1998).  
 
Algunas otras proteínas como la P46 son específica del M. hyopneumoniae y estimula la 
respuesta inmune temprana (Mori et al., 1987, 1988) y la p36 que tiene actividad lactato 
deshidrogenasa y es común entre las diferentes cepas de M. hyopneumoniae (Stipkovits et al., 
1991; Strasser et al., 1991); sin embargo al ser proteína citosólica es poco inmunogénica (Caron 




Se ha demostrado la existencia de receptores en el epitelio ciliado del Tracto Respiratorio 
(Blanchard et al., 1992), Algunos carbohidratos y glicoconjugados (principalmente Dextran 
sulfato, la laminina) inhiben la adherencia del agente interactuando no con el M. 
hyopneumoniae sino con los receptores (ciliares La, Lb y Lc) (Zhang et al., 1994). 
 
2.3.3. Ciliostasis y Perdida Ciliar 
A medida que la infección progresa, hay una reducción de actividad ciliar y pérdida gradual de 
cilios, formación de microcolonias y finalmente se observa una pérdida total de los cilios con 
descamación y exfoliación de las células epiteliales (Maes et al., 1996). Una proteína citotóxica 
y otras sustancia nocivas tales como el peróxido de hidrogeno pueden estar involucrados en la 
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destrucción de cilios y células epiteliales. La presencia de mucus en las vías aéreas puede ser 
explicada por la reducción de actividad ciliar y la hipersecreción de las células caliciformes y 
glándulas mucosas (DeBey et al., 1992, 1993). La ciliostasis y perdida de cilios en la célula 
hospedadora se produce mediante una alteración en los mecanismos de transporte de K+ 
logrando una despolarización de membrana (Rottem, 2003); esta pérdida de cilios  podría 
deberse al aumento de la concentración de calcio intracelular debido al agente (Zhang et al., 
1994), además de la exfoliación mecánica de los cilios por el aumento de actividad mucociliar 
(mecanismo de defensa, observada 2-6 semanas post infección), observada principalmente en 
tráquea y superficie de bronquios, luego se da en bronquiolos de lóbulos craneoventrales 
pulmonares (Blanchard et al., 1992), como respuesta ocurre una hiperplasia epitelial intentando 
reparar la perdida celular (Kobisch y Friis, 1996). Se sabe que el incremento de calcio 
intracelular es mayor en la cepas patogénicas de M. hyopneumoniae (Park et al., 2002).  
Una vez adherido, estimula la proteína G activando la vía de fosfolipasa C (PLC), que 
incrementa la liberación de calcio del retículo endoplasmático, se sabe que la proteína que logra 
este efecto no es la P97 sino otra (aun desconocida), (Hsu y Minion, 1998). También se asocia 
esta adherencia con el daño oxidativo a la membrana celular del hospedador por radicales 
peróxidos y superóxidos (Almagor et al., 1986), dicho contacto puede resultar en hidrólisis de 
los fosfolípidos de la célula debido a potentes fosfolipasa (de algunas cepas de M. 
hyopneumoniae), concluyendo en la integridad de la membrana celular (Rottem, 2003). 
 
2.3.4. Inmunidad 
Generalmente las bacterias extracelulares producen enfermedad por medio de endotoxinas o 
xotoxinas y mediante fenómenos inflamatorios sobre las superficies orgánicas (Mateu de 
Antonio et al., 1997). M. hyopneumoniae al ser bacteria extracelular estimula principalmente 
una respuesta inmune humoral por parte del hospedador. La secreción local de IgA previene la 
adherencia de los micoplasmas al epitelio ciliado y la IgG facilita la opsonización y posterior 
fagocitosis por parte de macrófagos alveolares (Walker et al., 1996).  
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M. hyopneumoniae no secreta una sustancia toxica que cause daño al epitelio ciliar, sin embargo 
se sospecha de una toxina relacionada en la inducción linfocítica peribronquial (Livingston et 
al., 1972); también posee diversos medios para evadir el sistema inmune innato o la adquirida 
(Thacker, 1997). 
Su estructura permite que tengan vellosidades en su capa externa y una capsula en la superficie 
que lo protege de la células del sistema inmune (neutrófilos y macrófagos), evadiendo el 
reconocimiento por el sistema inmune de memoria. 
La presencia de proteínas de superficie o lipoproteínas que incrementan su habilidad de 
adherirse a las células hospedadoras, también les permite desviar la respuesta inmune hacia otra 
menos efectiva (Tacker, 2001). Una proteína mitogénica localizada en la membrana del 
microorganismo seria la responsable de la masiva hiperplasia linfoide alrededor de las vías 
aéreas y vasos sanguíneos (BALT) (Messier y Ross, 1991). También se ha postulado la 
supresión en la respuesta inmune humoral causada por la reducción en la actividad de los 
linfocitos, la inhibición de la inmunidad celular por la disminución de fagocitosis de los 
macrófagos y el aumento de prostaglandinas E2 (PGE2) que reduce la actividad microbicida de 
los PMN presente en los lavados bronquiales. Estos efectos supresores son más pronunciados en 
las etapas tempranas de la infección pero pueden continuar durante varias semanas (Gourlay y 
Howard, 1982; Caruso y Ross, 1990; Asai et al., 1996; Maes et al., 1996). 
En lo concerniente a la respuesta inmune local, el M. hyopneumoniae provoca  daño tisular al 
formar complejos inmunes que terminan en reacciones autoinmunes en los tejidos bronquiales y 
pulmonares (Plonart  y Bickhardt, 2001). 
2.3.4.1.Inmunidad Innata 
 
Hasta la fecha, información detallada acerca de la respuesta inmune después de la infección por  
M. hyopneumoniae en cerdos no está completa. Tras la adhesión a las vías respiratorias del 
cerdo, una serie de complejas interacciones tiene lugar. El sistema inmunitario responde con 
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mecanismos de defensa inespecífica y específicos. Los mecanismos no específicos incluyen la 
capa mucociliar que actúa como la primera barrera en las vías respiratorias, la citotoxicidad de 
los macrófagos, el aumento de células T y de células asesinas, así como la mejora en la 




La respuesta específica implica la producción de anticuerpos sistémicos y locales, estimulación 
inmune mediada por células, opsonización y fagocitosis. Sin embargo, la respuesta inmune no 
sólo ayuda en la protección contra M. hyopneumoniae; también influye en la exacerbación de 
las lesiones neumónicas (Suter et al., 1985; Turek et al., 1996; Razin et al., 1998; Choi et al., 
2006) 
Después de la infección con M. hyopneumoniae, hay una infiltración alrededor de las vías 
respiratorias; principalmente de células linfoides, como resultado de la quimioatracción 
inducida por la liberación de mediadores (Messier et al., 1990; Sarradell et al., 2003). La 
hiperplasia linfoide en los tejidos linfoides asociados bronquios (BALT) conduce 
progresivamente a la obliteración del lumen del bronquiolo y atelectasia de los alvéolos (Choi et 
al., 2006; Redondo et al., 2009).  
 
Los macrófagos alveolares tienen un papel muy importante en la iniciación de esta masiva 
infiltración linfoide, que comienza a ser visible histológicamente a partir de los 7 días post 
infección (Choi et al., 2006). Un estudio in vitro demostró que los macrófagos alveolares 
incrementarían la producción de IL-1 y IL-6 después de la infección de M. hyopneumoniae 
(Thanawongnuwech et al., 2001). La expresión de citoquinas proinflamatorias como IL-1α, Il-
1β, Il-2, IL-4, IL-6, IL8, IL-10, TNF-α y IFN- γ sucede durante la infección con este patógeno 
(Asai et al., 1994; Thanawongnuwech et al., 2003, 2004; Rodríguez et al., 2004; Choi et al., 
2006; Lorenzo et al., 2006; Redondo et al., 2009), siendo mecanismo por el cual se activan estas 
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citoquinas aún desconocido (Thacker et al., 1999a, Thacker, E. 2001), ejerciendo un efecto 
sobre la respuesta Th1 y Th2 en las vías respiratorias de los cerdos infectados. 
Linfocitos T (Th0) son un componente importante en la respuesta a la enfermedad respiratoria 
de Mycoplasma hyopneumoniae y el subconjunto más numerosas en la infiltración linfoide. Los 
linfocitos T citotóxicos (aunque menos numerosos) también se observan en lesiones pulmonares 
inducidas por el agente (Sarradell et al., 2003). Específicamente, Il-1, Il-2, IL-4, IL-6 y TNF-α 
juega un papel en la activación linfoide (Baarsch et al., 1995; Murtaugh y Foss, 2002) y ejercen 
actividad mitogénica no específica (Messier et al., 1990). IL-2 y IL-8 movilizan el sistema 
inmunológico en respuesta a la infección (Redondo et al., 2009). Al realizarse la activación 
linfoide, las células Th1 son responsables de la activación y aumento de las actividades 
fagocíticas y citotóxicas de los macrófagos (Messier et al., 1990; Asai et al., 1994). En cierta 
medida, la presencia de células T y la sobreproducción de ciertas citoquinas como Il-1 y IFN-γ 
exacerban el daño en los tejidos de huésped.  
En consecuencia, la patogenia de la neumonía micoplasmal no depende sólo de daños directos 
causados por M. hyopneumoniae (tales como estasis y exfoliación de las células epiteliales 
relacionadas con el aumento de calcio intracelular de células ciliadas (Thacker, E. et al., 1999b), 
sino también con los daños causados por la respuesta inmune del cerdo (Choi et al., 2006). 
La activación de células Th1 también ha demostrado activar los linfocitos B a producir 
anticuerpos opsonizantes como IgG2a e IgG2b en ratones. Sin embargo, es la función de las 
células Th2, la que llevan a las células B a la proliferación y producción de anticuerpos (Chen et 
al., 2003). 
Como consecuencia, un aumento del nivel de IgG e IgA se puede encontrar en las secreciones 
bronquiales, alveolos y suero de cerdos infectados natural o experimentalmente (Suter et al., 
1985; Messier et al., 1990; Rodríguez et al., 2004; Redondo et al., 2009). IgG participa en 
opsonización y fagocitosis por los macrófagos alveolares, Considerando que la IgA parece 
importante en la inmunidad local porque evita la colonización (Walker et al., 1996; Sarradell et 




Se comprobó que fluidos de lavados bronquioalveolares de animales (no inmunizados) 
infectados experimentalmente sufre un incremento en los niveles de TNF-α (factor de necrosis 
tumoral), IL-1, IL-6, IL-8 y PGE2; los cuales se encuentran directamente correlacionados con el 
aumento de la presencia de neutrófilos y macrófagos en dichos fluidos (Asai et al., 1994, 1996; 
Okada et al., 1999); frente a los animales no inmunizados (Thacker, B. y Thacker, E. 2001). 
 
Los animales con los niveles más bajos de anticuerpos específicos a M. hyopneumoniae 
tuvieron la máxima puntuación de lesión pulmonar macroscópica (Meyns et al., 2006). Las 
lesiones neumónicas y la detección de este microorganismo fueron menos pronunciadas,  
cuando se detectaron grandes cantidades de inmunoglobulina en los pulmones (Messier et al., 
1990). 
 
A pesar de los mecanismos inmunes del huésped, esta bacteria es todavía capaz de persistir en 
las vías respiratorias de los cerdos. Aunque el tiempo de persistencia aún no ha sido esclarecida. 
La inmunomodulación puede permitir al M. hyopneumoniae evadir o suprimir los mecanismos 
de defensa del cerdo y establecer una infección crónica (Razin et al., 1998). Un experimento en 
vivo mostró que portadores convalecientes de este patógeno pueden permanecen infectados 
hasta por  214 días (Pieters et al., 2009).  
 
Se ha observado que la fagocitosis alveolar por macrófagos es suprimida (ligando 
inespecíficamente inmunoglobulinas y elaborando proteasas capaces de dividir a la IgA), 
durante la infección de M. hyopneumoniae (Caruso y Ross, 1990; Janke, 1997) y en mayor 
medida, esta inmunosupresión está correlacionado con un alto nivel de PGE2 en el líquido de 
lavados traqueobronquiales de cerdos infectados (Asai et al., 1996). También se han encontrado 
elevadas concentraciones de IL-10 y IFN-γ durante la infección micoplasmal, que contribuyen a 
la inhibición de la función fagocítica de los macrófagos (Muneta et al., 2008; Redondo et al., 
2009). Cepas patogénicas de Mycoplasma hyopneumoniae pueden infectar macrófagos 




El agente desvía la respuesta inmune del Tipo T helper 1 (Th1), en el que los macrófagos se 
activarían para fagocitar y destruir a los microorganismos; hacia una respuesta 
predominantemente tipo T helper 2 (Th2), que es menos efectiva en controlarlo y eliminarlo, 
pudiendo beneficiar infecciones secundarias (Thacker, E. 2001). Esto podría deberse a que el 
Mycoplasma hyopneumoniae estimula la producción de citoquinas mediadas por células T, 
como IL-2, IL-4 e IFN-y, que tienen aspectos amplificadores de linfocitos y afectan el balance 
entre las subpoblaciones de Th1 y Th2 (Rottem y Naot, 1998).  
 
Su membrana (proteina de superficie aun desconocida) también tiene una actividad mitogénica 
cuando interacciona con los células linfoides (Messier y Ross, 1991); los animales infectados 
tienen alteración de la función de los macrófagos alveolares resultando en una inmunosupresión 
(Caruso y Ross, 1990).  
 
En los animales vacunados con la bacterina comercial, se estimula la respuesta de células del 
bazo, nódulos linfoides y sangre periférica, aumentando las células CD8+ (supresoras) en 
órganos linfoides periféricos; células CD4+ (activadoras) en nódulos linfoides bronquiales y 
grandes cantidades de células CD16+ (activador asesinas naturales) en lavados 




Cerdos recién nacidos también reciben inmunidad pasiva por calostro. Además de anticuerpos el 
calostro contiene también inmunidad celular. Los linfocitos del calostro se transfieren desde las 
cerdas a su descendencia (Bandrick et al., 2008). Se considera que estas células desempeñan un 
papel en el desarrollo de la respuesta inmunitaria de los lechones,  Rautiainen y Wallgren (2001) 
mostrado que la inmunidad colostral redujo la severidad de las lesiones pulmonares y la tasa de 
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infección en animales jóvenes (Martelli et al., 2006), pero aún son necesarias más 
investigaciones para evaluar su papel exacto (Sibila et al., 2008). 
La vida promedio de la inmunidad pasiva es de 42 días, disminuyendo entre los 4 y 9 semanas 
de edad, dependiendo de la concentración inicial (Tacker et al., 1997; Blood et al, 1999); la 
inmunidad calostral entonces puede inhibir el desarrollo de la respuesta local y sistémica 
(Thacker, B. y Thacker, E. 2001). Durante la gestación,  la inmunidad pasiva pasa a la ubre en el 
último mes (Wallgren, 1998) y es 3.3 veces mejor en marranas con más de 5 partos (Rautiainen, 
2001). Clark (1999) demostró que inmunizar a las madres incrementaría hasta 3,3 veces más el 
titulo de anticuerpos en sus lechones, independiente del número de partos. La absorción 
intestinal de IgG e IgA calostral, es de hasta un 100% durante las primeras 6 horas y su término 
tiene efecto durante las 18 horas siguientes. Un estudio realizado en el Perú pudo ver que la 




Posteriormente se analizo la seroconversión a una infección natural (granja tecnificada que no 
vacuna contra M. hyopneumoniae), observando que el mayor porcentaje de animales lo hacen a 
las 12 semanas de edad; y según Torres (2003) la actividad del M. hyopneumoniae se inicia en 
la etapa de recría, alrededor de las 9 semanas de edad; lo cual coincide con los limites de 
seroconversión propuestos por Joo (1988), entre 10 y 16 semanas de edad. La aparición de la tos 
coincide con el momento de la seroconversión que también está relacionado con la presencia de 
lesiones macroscópicas de neumonía (Stijar et al., 1996), ocurriendo entre los 3 y 4 meses de 
edad (Blood et al., 1999). Estudios sobre Infecciones experimentales, mencionan que los 
animales seroconvierten entre las 2 y 5 semanas post inoculación (Suter et al, 1985) o a las 9 
semanas en animales en contacto (Armstrong et al., 1983). Demostrando que en infecciones 




Tacker (1999), menciona que no existe una correlación entre protección y nivel de anticuerpos 
séricos; pero si existe una asociación entre inmunidad humoral y la neumonía causada por M. 
hyopneumoniae. Siugzdaite y Garlaite (2002), mencionan que los animales vacunados 
mostraron un mejor índice de ganancia diaria de peso (GDP) en comparación con los que no lo 
hicieron, debido a que reducían las lesiones pulmonares. Lo malo es que la seroconversión a una 
vacunación, es muy lenta (2 semanas post vacunación) y los niveles séricos caen hasta hacerse 
seronegativos entre las 4 y 6 semanas post vacunación (Thacker, 1999a). 
2.3.5.Inmunidad por vacunas 
2.3.5.1.Biológicos utilizados 
Las vacunas contra M. hyopneumoniae son basados en células enteras muertas del 
microorganismo y acompañadas de una adyuvante oleoso compuesto de 4.5% aceite mineral y 
lecitina mezclada con agua, a diferencia de otros adyuvantes que contienen 10 a 20% de aceite, 
esta menor proporción de aceite lo hace menos reactivo en el tejido. La lecitina es un 
emulsificante natural con fosfolípidos y glicolipidos similares en su composición a las 
membranas celulares de los tejidos proveyendo una cobertura alrededor de las gotitas de aceite. 
Este tipo de adyuvante tiene la propiedad de causar mínima o nula irritación en el punto de 
aplicación de la vacuna. El efecto es aumentar los antígenos vacunales e inducir la maduración 
de anticuerpos (Villarreal, 2010) 
Se realizaron estudios utilizando vacunas monodosis y las de dos dosis, cuya diferencia es la 
composición antigénica, siendo la concentración de la primera de ≥ 7.5 x 108 CCU pre 
inactivadas, mientras que la segunda es de  ≥ 5 x 108 CCU utilizada en programas 
convencionales, Camacho (2003). 
Para algunos estudios se uso vacunas contra M. hyopneumoniae consistente en todo el 
organismo o preparados de membrana. Se ha demostrado experimentalmente la inmunidad 
protectora inducida por la vacunación; sin embargo, la protección contra la neumonía clínica es 
generalmente incompleta. La Inmunización con vacunas de M. hyopneumoniae induce 
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anticuerpos en el suero (Las bacterinas comerciales, no producen anticuerpos séricos contra 
P97, en ratones inmunizados. Lo cual podría ser un indicio de la falta de expresión del antígeno 
por la inactivación vacunal), proporcionando una protección limitada contra las infecciones y no 
impide su colonización en las vías respiratorias (Dhama et al., 2008). 
Algunas vacunas pueden conferir al menos 120 días de protección, en base a la cepa contenida y 
del adyuvante empleado, Dupuis (2002). 
Actualmente se sigue la recomendación  hecha en el MERCOSUR (Rio cuarto) indicando que si 
no se vacuna a la madre, se debe de vacunar a los lechones con 2 dosis o con monodosis a una 
edad temprana. Si se vacuna a la madre, la vacunación de los lechones ha de realizarse a los 60 
días de edad con o sin revacunación, una tercera alternativa es vacunar a las madres y no 
vacunar a los lechones. 
 
2.3.5.2.Actualidades sobre la vacuna 
La vacunación se practica con frecuencia para controlar las infecciones M. hyopneumoniae en 
granjas de cerdos en todo el mundo. Aunque las vacunas actualmente disponibles no son 
capaces de prevenir la transmisión ni la colonización del microorganismo en los pulmones 
(Thacker et al. 1998; Meyns et al., 2006), numerosos estudios han demostrado que reduce los 
síntomas clínicos y lesiones pulmonares, mejora el rendimiento y conduce a un beneficio 
económico para los productores de ganado porcino (Maes et al., 2003; Moreau et al., 2004; 
Sibila et al., 2007a y b; Maes et al., 2008). 
Estudios sobre la inmunidad protectora inducida por vacunaciones e infecciones naturales, han 
demostrado la inmunidad celular y humoral en diversas especies animales, incluyendo cerdos y 
ratones, (Messier et al., 1990); Así mismo la inmunización pasiva con suero que contiene 
anticuerpos a M. hyopneumoniae también proporciona protección contra el desarrollo de la 
neumonía, sugiriendo que los anticuerpos circulantes también son capaces de proporcionar 
algún grado de protección (Villarreal, 2010).  Dado que el propósito de la vacunación es inducir 
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inmunidad específica y de largo plazo, la capacidad de las vacunas para estimular los linfocitos 
T y B es una consideración importante. 
Las primeras vacunas probadas contra M. hyopneumoniae fueron células enteras inactivadas 
(Ross et al., 1984; Kobisch et al., 1987), que junto con un adyuvante, forman las bacterinas 
comerciales utilizadas actualmente (Okada et al., 1999).  
 
Thacker  et al.,( 1998) probó cuatro bacterinas en base a antígenos de membrana de M. 
hyopneumoniae, evaluándo su estimulación de linfocitos, sin embargo,  sus resultados fueron 
inconsistentes, debido a una serie de factores que incluyen: Fracaso de las vacunas para 
provocar una respuesta previsible mediada por células. La falta de respuesta in vitro a la 
preparación del antígeno utilizado, o el fracaso de linfocitos sistémicos para responder a los 
antígenos, pudiendo haber sensibilizado los linfocitos de mucosas. 
Hoy en día, las investigaciones se están dirigiendo hacia el estudio de otras cepas de M. 
hyopneumoniae, antígenos protectores y vías de administración que pueden ofrecer una mejor 
protección contra las infecciones del agente. 
  
Además de la administración por vía intramuscular convencional, se han descrito otras rutas 
alternativas de inmunización para los cerdos. Estos incluyen inmunizaciones intraperitoneales 
(Sheldrake et al., 1991; Ciprian et al., 1994), vacunas en aerosol (Murphy et al., 1993); 
microcápsulas orales (Lin et al., 2003); aplicación intradérmica (Jones et al., 2005) y vacunas 
intrapulmonares (Feng et al., 2010). Aunque la mayoría de estas vacunas ha demostrado ser 
eficaces en la reducción de las lesiones pulmonares y los síntomas clínicos, tanto en condiciones 
de campo e in vitro, algunos de ellos no han tenido éxito y no han demostrado suficiente mejora 
económica en parámetros de rendimiento. Más estudios deben llevarse a cabo a fin de validar 




Además la ruta de la vacunación, puede influir en el tipo de respuesta inmunitaria 
desencadenada en el animal. Por ejemplo, la misma vacuna de subunidad contra M. 
hyopneumoniae (rLTBR1), compuesta por la región de repetición R1 de adhesina P97, indujo 
una mejor respuesta Th2 cuando se administra por vía intramuscular e indujo una respuesta Th1 
más acentuada cuando se administran intranasalmente en ratones (Conceição et al., 2006). 
Algunas de estas vacunas experimentales son más caras y requieren operarios calificados para 
su aplicación, lo que no siempre las hace comercialmente justificables (Jakab et al., 1995). Los 
aerosoles y la vacuna oral han recibido especial atención como rutas alternativas, ya que  
permiten una vacunación masiva, con costos laborales significativamente reducidos y aumentan 
la inmunidad de las mucosas en las vías respiratorias (Lin et al., 2003), disminuyendo el estrés 
causado por un manejo individual durante la vacunación.  
Además del antígeno vacunal, el adyuvante también desempeña un papel en la protección. Estos 
adyuvantes son basados en aceite, para prolongar la liberación del antígeno y estimular la 
respuesta inmunitaria del huésped (Groth et al., 2001). Sin embargo, las ventajas de los 
adyuvantes diferentes están aún en debate. 
Otra preocupación en la búsqueda de nuevas vacunas, es que la protección contra antígenos 
específicos de M. hyopneumoniae, es indefinida; y la mayoría de las formulaciones que abarca 
solo antígenos, tiende a ofrecer sólo una protección parcial. Recientemente, los estudios se 
orientan sobre la base molecular, para asignar más epítopes, que podrían servir potencialmente 
como componentes, en el futuro de las vacunas (Talaat et al., 2005; Chen et al., 2008). 
A la fecha tres cepas diferentes han sido secuenciados, J, 232 y 7448 (Minion et al., 2004; 
Vasconcelos et al., 2005), en un reciente estudio se describe la clonación, expresión y 
purificación de treinta nuevas proteinas recombinantes de M. hyopneumoniae, usando E. coli 
como vector para algunas de ellas (Simionatto et al., 2010). Aunque la mayoría de estas 
moléculas tienen un gran potencial como candidatos de vacuna, la proteína P97 y parte de ella 
P97R1 han sido predominantemente evaluados en varios estudios experimentales (Fagan et al., 




P97 desempeña un papel importante en la adhesión de M. hyopneumoniae al cilio porcino 
(Zhang et al., 1995; Minion et al., 2000), ha sido el más estudiado y definido con mejor 
potencial protector contra M. hyopneumoniae. Se la ha utilizado en las vacunas experimentales 
en ratones y modelos de infección en cerdos (Chen et al., 2001; Conceicao et al., 2006). El 
primer uso de P97 como una vacuna de subunidad (expresión de la adhesina P97 en alguna 
bacteria usada como vector) proporcionaba protección mínima, frente a lesiones pulmonares 
(King et al., 1997). Estudios posteriores han informado mejor protección y más altos títulos de 
anticuerpos (Chen et al., 2001).  En otro ensayo, una vacuna atenuada usando la cepa YS-19 de 
Erysipelothrix rhusiopathiae, expresando la parte C-terminal de la adhesina P97, fue 
administrada a los cerdos seronegativos (Shimoji et al., 2003; Ogawa et al., 2009), reduciendo 
significativamente la gravedad de las lesiones neumónica, pero no producían anticuerpos de 
suero P97 específicas. Ogawa et al. (2009) informó que la vacunación oral con la misma vacuna 
no proporciona resultados exitosos esto podría deberse a problemas en la atenuación de la cepa. 
Esta vez, la vacuna oral induce protección contra M. hyopneumoniae, reduciendo 
significativamente la gravedad de las lesiones pulmonares, en ratones. 
 
P97R1 también llamado región de repetición R1de la adhesina P97 (Hsu et al., 1997; Hsu et al., 
1998) tiene un sistema inmunitario independiente de otras regiones P97 (Minion et al., 2000). 
En un experimento realizado por Chen et al. (2006), ratones inmunizados con la vacuna 
portadora Salmonella Typhimurium aroA CS332 generó una respuesta mediada por células y en 
suero por la IgG, pero no produjo IgA en mucosas contra P97R1, cuestionando la idoneidad de 
la entrega del antígeno por S. Typhimurium y su papel como un vector de codificación para 
P97R1. 
A pesar de las propiedades inmunizantes de todas estas proteínas y la reducción de las lesiones 
pulmonares, ninguno de ellos es actualmente capaz de ofrecer protección total o una protección 




Entonces las formulaciones multivalentes podrían ser otra alternativa para ofrecer una mejor 
protección contra M. hyopneumoniae (Chen et al., 2008). La inoculación con plásmido ADN, 
que codifiquen proteínas específicas, se ha convertido en un nuevo enfoque para el desarrollo de 
vacunas de nueva generación (Dhama et al., 2008). Estas provocan inmunidad humoral y 
mediada por células. Pueden administrarse de diferentes maneras (por vía intramuscular, 
subcutánea u oral), y también pueden contener plásmidos con varios posibles antígenos. Una 
vacuna de ADN multivalentes con diferentes proteínas inmunogénica contra M. hyopneumoniae 
(P36, P46 y P97 o P97R1) ha sido probada en ratones (Chen et al., 2008). Las principales 
conclusiones fueron, que la inmunización intramuscular inducia una fuerte respuesta tipo Th1, 
la respuesta humoral fue suscitada por P46. La inmunización subcutánea, por otro lado, provocó 
respuesta tipo Th1 y humoral.  
 
Las principales limitaciones que enfrentan hoy en día con las vacunas de ADN es que mientras 
tienen un efecto de protección duradera en pequeños animales, se consigue una respuesta 
inmune menor en animales mayores; además el plásmido ADN es fácilmente degradable en 
vivo, lo que requieren mejorar el mecanismo de entrega de las vacunas para seguir siendo 
eficaces (Dhama et al., 2008). 
2.3.5.3.Estudios con la bacterina comercial en Perú 
Se basan en estudios donde se comparan: 3877 animales sin vacuna (grupo control), versus 
3400 animales vacunados con una sola dosis y 3863 animales con dos dosis, todos provenientes 
de madres vacunadas y concluyó que hubo diferencia en la ganancia diaria de peso a favor de 
los animales vacunados con una sola dosis (853 gr GDP) con respecto a los sin vacunar (801 gr 
DGP) y los de dos dosis (799 gr GDP), sin embargo no se observo diferencia entre los animales 
sin vacunar versus los vacunados con dos dosis (Dolso et al., 2001; Calle. 2008). 
Entonces la inmunización contra el M. hyopneumoniae ayudaría a prevenir o disminuir dichos 
parámetros. El control de la enfermedad se puede realizar mediante la inmunización de las crías 
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y/o reproductoras. Existen trabajos científicos realizados en el laboratorio de Bacteriologia de la 
Facultad de Veterinaria de la UNMS, acerca del impacto de la vacunación en nuestro país, 
(Acosta, 2005; Pinto, 2005; Bachmann. 2006). Se realizaron algunos estudios enfocándose en la 
transmisión de inmunidad pasiva desde las reproductoras (6 semanas antes del parto) (Camacho, 
C. 2003). 
La respuesta inmunológica tiende a ser variada y puede estar asociado a que la inmunidad de las 
reproductoras también es variada, al no encontrarse vacunadas, estar expuestas a diferentes 
grados de infección, además también depende de la cantidad y calidad de calostro que 
transmitió la madre a la cría durante las primeras 6 horas. La edad en el que los animales se 
infectan depende del balance entre las inmunoglobulinas protectivos provenientes del calostro 
maternal y la carga patógena en la piara Wallgren (1998). La respuesta inmunológica de las 
crías varía entre ellas, según provengan de diferentes camadas e inclusive dentro de los animales 
de la misma camada en vista que los lechones ingieren diferentes niveles de calostro (Clark, 
1999). 
La persistencia y el nivel de anticuerpos calostrales protectores frente a M. hyopneumoniae son 
variables y depende de factores como edad y nivel de infección de las madres. La respuesta 
vacunal de los lechones es inferior cuando están protegidos por anticuerpos maternales y que 
más importante que la edad en la primera vacunación, es el nivel de anticuerpos maternales 
presentes en el momento de la vacunación (Dieckman et al., 1999; Jayappa et al., 2001; Burch, 
2003b). 
El grado de consolidación pulmonar se ve reducido, mejorando los parámetros productivos 
(GDP e Índice Para Neumónico), cuando los animales son vacunados, ello también se ve 
favorecido por la vacunación de la madre. Con lo que se demuestra que los anticuerpos 
provenientes de la inmunidad pasiva o activa fueron protectivos evitando la infección y el daño 





2.4.1. Lesiones Macroscópicas 
Es común encontrar áreas de consolidación en la región craneoventral del pulmón adoptando 
una coloración rosa violácea, que presenta en ocasiones pequeños nódulos en el centro de 
lobulillos atelectásicos indicativo de la presencia de tejido linfoide peribronquiolar (Strasser et 
al., 1992). 
En áreas más crónicas la lesión tiende hacia una coloración gris más deprimida llegando a la 
formación de cicatrices fibrosas en los lóbulos lesionados (carnificación). Afecta principalmente 
a los lóbulos craneales (apicales), medio (cardiaco), accesorio y tercios craneales de los lóbulos 
caudales (diafragmáticos); debiéndose posiblemente a factores aerodinámicos/gravitatorios que 
producen una mayor carga de infección en los lóbulos craneales. Factores como la acumulación 
de exudados y mediadores químicos, menor capacidad de defensa del parénquima pulmonar de 
estas áreas, escasa ventilación colateral han sido propuestos igualmente. Los lóbulos derechos 
suelen estar más afectados pero cuando el proceso tiende a ser más extendido, se encuentran 
afectados tanto derechos como izquierdos, esto probablemente porque el lóbulo apical derecho 
recibe aire del ¨bronquio accesorio¨ (llamado también lobar, apical o derecho), que proviene 
directamente de la tráquea. El tejido pulmonar afectado es de consistencia firme y más pesada 
que el tejido normal y está bien delimitado del tejido sano que puede presentar enfisema. La 
superficie de corte es húmeda y carnosa, y generalmente se encuentra un exudado 
catarropurulento en el interior de los bronquios (Strasser et al., 1992; Maes et al., 1996).  
Bronconeumonías exudativas o neumonía lobar severa, especialmente con necrosis o formación 
de abscesos, sugieren infecciones bacterianas secundarias (Liuum y Falk, 1991; Strasser et al., 
1992; Dungworth, 1993; Maes et al., 1996). 
M. hyopneumoniae en raras ocasiones puede causar pleuritis serofibrinosa o fibrinosa que tiende 
a formar adherencias entre lóbulos y con la pared costal; la afección grave de la pleura, se debe 
probablemente a infecciones asociadas con M. hyorhinis o complicadas con Pasteurella 
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multocida o Actinobacillus. pleuropneumoniae. Los nódulos linfoides mediastínicos presentan 
una linfadenopatia hiperplásica inespecífica caracterizada por una aumento de tamaño, 
hiperemia y edematización (Lium y Falk, 1991; Strasser et al., 1992; Dungworth, 1993; Maes et 
al., 1996). 
2.4.2.  Lesiones Microscópicas 
 
Histológicamente se observa un pulmón con neumonía broncointersticial catarral con 
proliferación de Tejido Linfoide Asociado a los Bronquios y bronquiolos (BALT). En los casos 
más graves el BALT (linfocitos B y macrófagos alveolares principalmente) forma centros 
germinales que hace prominencia sobre la muscular de la mucosa provocando la obliteración  de 
la luz bronquial, disminuyendo la resistencia (Camacho y Calle, 2003) lo que concluye en la tos 
del animal y disminuyendo la tolerancia al ejercicio.   
En el epitelio de las vías aéreas se observa perdida de cilios y exfoliación de células ciliadas; 
existe hiperplasia de células caliciformes en bronquios, bronquiolos y las glándulas submucosas 
de los bronquios se encuentran hiperplásicas. El incremento de las células secretoras de moco es 
el responsable, en parte de la presencia de gran cantidad de exudado mucocatarral en las vías 
aéreas. El otro componente de la neumonía broncointersticial es la alveolitis, se observa 
especialmente alrededor de las vías aéreas con un engrosamiento de los septos interalveolares 
causado por la presencia de linfocitos de variado tamaño y escaso número de células 
plasmáticas; y en la luz de los alveolos, se observa la presencia de exudado compuesto 
fundamentalmente por macrófagos y escaso número de células plasmáticas, linfocitos y 
neutrófilos. La pared de los alveolos afectados presenta hiperplasia de neumocitos tipo II que 
reemplazan a los neumocitos tipo I (Sarradell, 2001).  
El exudado alveolar fue clasificado de acuerdo con Bochsler y Slauson (2002) en supurativa 
(por el predominio de neutrófilos), no supurativa (predominio de células inflamatorias 
mononucleares) o mixto (grados intermedios entre supurativa y no supurativa); siendo 
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caracterizado en los estadios agudos de la enfermedad por una bronquitis purulenta, con 
hiperemia, edema extenso e infiltrado de PMN neutrófilos.  
La masiva hiperplasia del BALT de grado 2 a 4 (Livingston et al., 1972) en extensas áreas del 
parénquima pulmonar y hiperplasia de epitelio bronquial y bronquiolar, hipertrofia de la capa de 
musculo liso alrededor de bronquiolos y conductos alveolares, la proliferación de tejido 
conjuntivo intersticial con escaso infiltrado septal e intraluminal principalmente linfocitos y 
células plasmáticas, macrófagos y PMN neutrófilos corresponde a una infección crónica 
(Strasser et al., 1992; Dungworth, 1993; Maes et al., 1996 Hansen et al., 2010).  
El daño causado por M. hyopneumoniae a menudo conduce a infecciones secundarias por 
bacterias patógenas, siendo frecuentes  Streptococcus spp (Andrada et al., 2002), Pasteurella 
multocida (Ciprian et al., 1988; Amasar et al., 1994) y Actinobacillus plueropneumoniae 
(Yagihashi et al., 1984).  
2.4.3. Lesiones causadas por diferentes problemas neumónicos del cerdo 
El examen histopatológico nos puede ayudar considerablemente a establecer un diagnostico 
etiológico presuntivo. Los hallazgo macro y microscópicos se encuentran resumidos en el 
cuadro 1. Como ya se describió las lesiones microscópicas causadas por M. hyopneumoniae 
consisten en infiltración linfocítica masiva perivascular y peribronquial. Aunque esta lesión es 
característica de micoplasmosis en ningún momento puede tomarse como patognomónica, pues 
Jericho (1966), ha señalado la inespecificidad de esta lesión y la multitud de agentes, tanto 
infecciosos como inertes, que pueden dar lugar a ella. Esta lesión, aunada a otras lesiones tales 
como destrucción celular, secreciones purulentas, etc, dan lugar a la infección con agentes 






Cuadro 1: Lesiones macro y microscópicas de los diferentes problemas neumónicos del cerdo (Pijoan, 1999) 
 
2.5. Pruebas diagnosticas 
2.5.1. ELISA 
Se la debe utilizar cuando un rebaño presenta signos clínicos típicos y lesiones, siendo una 
ayuda muy útil para el diagnóstico; es considerada la prueba de mayor utilidad en serología 
actualmente, Clark (1999) y detecta toda clase de inmunoglobulinas, proporciona medidas 
cuantificables de los resultados y es considerado muy sensible. Se utilizan dos tipos de ELISA, 
de bloqueo que detecta anticuerpos por periodos prolongados de tiempo e indirecto, detecta 
previa seroconversión Halbur (1997). 
La especificidad del ELISA indirecto ha sido mejorada por el uso de un detergente Tween 20 
para la extracción de las proteínas de membrana de las células completas de M. 
hyopneumoniae (Calsamiglia et al., 1999). Un estudio donde se comparaba el tiempo de 
detección de anticuerpos frente a la prueba de FC demostró que ELISA puede detectar niveles 
bajos por una año, frente a solo 5 semanas por FC Halbur (1997). 
Se ha demostrado que las reacciones cruzadas con M. flocculare y M. hyorhinis son mínimas, 
especialmente en infecciones naturales, pero todavía existen debido a que tienen las proteínas 
comunes de P74, p53 kDa (Mori et al., 1988) o las proteínas p73 y p41 (Bolske et al., 1987). 
Aun así, los resultados con ELISA Tween 20 deben ser evaluados con precaución sobre todo 
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cuando las densidades ópticas están entre 0.200 y 0.260, debido a que esto es observado en 
infecciones tempranas o tardías y pueden ser solo reacciones cruzadas con M. flocculare 
(Calsamiglia et al., 1999). 
Si el objetivo  es determinar el estado de un rebaño (perfil serológico) o la venta de un stock 
reproductor, se debe tener mucha precacución en la interpretación de los resultados 
serológicos, particularmente cuando un número pequeño de muestras es examinado (Andrada, 
1998). 
2.5.2. Reacción en Cadena de la Polimeraza (PCR) 
Es una técnica rápida (2 días), además de ser altamente sensible y específica (Bej et al., 1991). 
Estudios muestran diferentes técnicas de PCR para M. hyopneumoniae, basadas en detectar 
p36, otra donde se detectaba la p46 y una técnica múltiple donde se analizaban p36 y p46 de 
manera conjunta. La técnica PCR-p36 parece ser más sensible ya que detecta el 93.3% de 
casos positivos en lavados traqueobronquiales (BTL)y 100% de positivos en tejidos 
pulmonares. Mientras que las PCR-p46 y la PCR- p36-p46 tuvieron sensibilidad de 86.6% 
(Caron et al., 2000a y b). 
Se logró determinar que el método de PCR convencional era sensible hasta una concentración 
de 250ng de ADN. Los mejores resultados fueron obtenidos cuando el ADN se extrajo de la 
bacteria por calor y se trató con proteinasa K (Pulido et al., 2006). Una vez se definido el 
método de extracción ideal, también fue necesario conocer el efecto de algunos compuestos 
estabilizadores de la Taq polimerasa, como el glicerol y la seroalbumina bovina (BSA) 
concluyendo que el glicerol se comporta como un agente inhibidor de la reacción, efecto que 
desapareció cuando la cantidad de material genético era bastante alta. 
Los hisopados traqueales y traqueobronquiales son muestras más eficientes que el hisopado 
nasal para detectar ADN del agente, pero son más difíciles de conseguir debido al manejo de 
los animales (Mattsson et al., 1995; Caron et al. 2000; Sibila et al. 2004; Marois et al. 2007). 
Las tasas de detección de M. hyopneumoniae fueron superiores en fluidos de lavados 
44 
 
bronquioalveolares (BALF) de cerdos con lesiones leves Kobisch (2001). Moorkamp et al. 
(2007) demostró que M. hyopneumoniae es detectado con más frecuencia en tejido pulmonar 
que en Fluidos de lavados bronquioalveolares (BALF), en muestras con lesiones pulmonares 
moderadas o severas.  
3.  Sintomatología 
Se caracteriza por la presencia de tos de aparición lenta, a partir de 6 días post infección, con un 
pico a los 27 días y prácticamente desaparece a los dos meses (Sorensen et al., 1997). Usualmente 
las etapas más afectadas es la de crecimiento y engorde, pero algunos casos la sintomatología 
puede aparecer a las tres o  cuatro semanas de edad dependiendo del estado inmune del animal y 
del manejo del rebaño. En sistemas todo dentro/todo fuera los síntomas pueden atrasarse hasta las 
12-20 semanas de edad (Maes et al., 1996). La gravedad  de los síntomas depende de la presencia 
de infecciones secundarias y de las medidas de manejo del rebaño, resultando inespecíficas (Maes 
et al., 1996). Si la infección por M. hyopneumoniae no sufre complicaciones con otros agentes, la 
enfermedad puede cursar subclínicamente, con tos seca no productiva, fiebre leve y anorexia. Si 
hubiera complicaciones secundarias, la enfermedad puede adoptar un curso clínico con tos 
productiva, fiebre alta, anorexia, respiración dificultosa y postración. La morbilidad es alta y 
mortalidad se incrementa, así como los grupos de cerdos no son uniformes, hay abundantes cerdos 
retrasados y las pérdidas económicas pueden ser muy importantes (Dungworth, 1993; Maes et al., 
1996). 
4.Control de la infección de M. hyopneumoniae 
El control de la neumonía enzoótica puede ser logrado a través de una serie de medidas que 
incluyen la optimización de la administración y condiciones de la granja (Maes et al., 2008), el uso 
de medicamentos antimicrobianos y vacunación (Bousquet et al., 1998; Vicca, 2005; Moreau et al., 




4.1.Condiciones de la granja y administración de los rebaños 
Numerosos factores que no sólo tienen un impacto en el curso clínico de la Neumonía Enzoótica, 
sino también en la transmisión de M. hyopneumoniae, han sido descritos ampliamente por 
diferentes autores a lo largo de los años (Goodwin, 1985 a y b; Thomsen et al., 1992; Hurnik et al., 
1994 a y b; Stärk 1998b; Stärk, 2000). La Tabla 1 presenta algunos factores importantes de 
condiciones de instalaciones y administración que pueden exacerbar la infección de M. 
hyopneumoniae en un rebaño de cerdo. 
Cuadro 2: Factores de riesgo que influyen en la infección con M. hyopneumoniae en un rebaño de cerdo 
Factores de rebaño 
Aumentar el tamaño de los rebaños 
 
Tipo de los rebaños: etapa de crecimiento-engorde 
 
Vivienda y administración 
Aumento de la población en la etapa de engorde 
 





Sitio de estacionamiento para vehículos de 
transporte de cerdos más cerca de 200 m a la granja 
 
Variables meteorológicas 
Baja temperatura (otoño e invierno) 
Autor (es) 
Goodwin, 1985; Stark et al., 1992; Stärk et al., 
1998b; Maes et al., 2000; Stärk, 2000  
Clark et al., 1991; Hofer, 1993; Hege et al., 2002; 
Maes et al., 2008  
 
Done et al., 1991; Hurnik et al., 1994;  
Stärk et al., 1992; Stärk et al., 1998b;  
Clark et al., 1991; Stärk et al., 1998b;  
Diekman et al., 1999  
Thomsen et al., 1992; Stärk, 2000; Hege et al., 
2002  
Maes et al., 2000  








Intensidad de la luz solar baja 
Humedad del aire baja 
 
Otros 
Los vecinos de las granjas infectadas con M. 
hyopneumoniae 
1985; Jorsal et al., 1988; Thomsen et al., 1992; 
Maes et al., 2001 Dee et al., 2009  
Dee et al., 2009 
Stark et al., 1998a  
 
Goodwin, 1985; Stärk et al., 1992; Thomson et 
al., 1992; Hege et al., 2002; Rose et al., 2002; 
Zhuang et al., 2002; Dohoo et al., 2009  
 
4.2. Optimización en la gestión del rebaño 
La mejora en las prácticas de gestión del rebaño es primordial en el control de las infecciones de M. 
hyopneumoniae y debería ser el primero en realizarse. Instituir cambios de administración que 
reduzcan la propagación del agente o que disminuyan el daño pulmonar causado por otros patógenos; 
puede mejorar considerablemente el control de la neumonía enzoótica. Sin embargo, además de la 
gestión y condiciones de las instalaciones, la diferencias de presión atmosféricas, pueden determinar el 
patrón de infección y el curso clínico de la enfermedad (Vicca et al., 2002). Una revisión sobre la 
influencia del medio ambiente y factores de gestión sobre enfermedades respiratorias en cerdos, 
incluyendo infecciones por M. hyopneumoniae, ha sido publicados por Stärk et al. (2000). 
4.3.Sistema de producción 
El sistema All-in, all out de producción (AIAO) es probablemente el factor más importante en el 
control de la neumonía enzoótica que puede interrumpir el ciclo de las transmisiones de patógeno de 
animales mayores a los más jóvenes. Permite al productor, adaptar las condiciones ambientales a una 
población uniforme de cerdos y limpiar las instalaciones entre grupos de cerdos. Los sistemas de 
producción de AIAO mejoran el rendimiento y producen menos lesiones pulmonares en cerdos al 
sacrificio (Ice et al., 1997). La mezcla o clasificación de cerdos es una fuente de estrés para los 
animales y aumenta las probabilidades de transmisión de la enfermedad (Clark et al., 1991). Por lo 
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tanto, un sistema AIAO en el que se mueven los mismos cerdos como grupo, a través de las diferentes 
etapas de producción es preferible a reagrupar cerdos durante la transferencia de una etapa a otra. 
4.4.Destete temprano 
Destete temprano (< 3 semanas) puede reducir la transmisión de los M. hyopneumoniae de la cerda a 
la descendencia (Dee, 1994; Harris et al., 1999). La segregación en los sistemas de producción de gran 
tamaño es un medio para controlar varias enfermedades en los lechones, incluyendo infecciones de M. 
hyopneumoniae. Los hijos se mantengan separados de las cerdas hasta que estas llegan a su segunda 
gestación. En ese momento, se espera que hayan adquirido el estado inmune deseado. 
 
4.5.Compra de animales 
Los sistemas de producción cerrados tienen una inmunidad de rebaño más estable en comparación con 
rebaños donde se compran cerdos (para reproducción). El riesgo de desestabilizar la inmunidad del 
rebaño aumenta sobre todo si la compra de animales se realiza de forma periódica (Hurnik et al., 
1994b), cuando las tazas de sustitución son altas, o en caso de que los animales proceden de diferentes 
fuentes (Thomsen et al., 1992). Sin embargo, la presión para mejorar la genética es alta, obligando a 
muchos productores a la compra. En estos casos, es importante evaluar el estado de salud del rebaño 
de origen. Idealmente, estos animales para reemplazos deben ser inmunitariamente similar o mayor 
que el rebaño receptor, para impedir la introducción de infecciones. Debe respetarse un período de 
cuarentena o adaptación de al menos 4 semanas. 
4.6.Densidad de animales de producción 
Disminuir la densidad de animales durante las diferentes etapas de producción ha demostrado reducir 
el nivel de enfermedades respiratorias ( Hurnik et al., 1994a). El hacinamiento provoca una mayor 
transmisión de agentes patógenos, haciendo los cerdos más susceptibles a enfermedades infecciosas. 
Las densidades poblacionales demasiado bajas no son financieramente justificables. Por lo tanto, es 
importante encontrar un equilibrio que sea adecuada para la salud de los cerdos y que maximice la 
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rentabilidad. En general, la densidad poblacional para la etapa de engorde (en ambientes con pisos) 
debe ser igual o superior a 0,7 m² por cerdo (Lebret et al., 2006). 
4.7.Prevención de otras enfermedades 
Las medidas de control apropiadas son necesarias para evitar cualquier daño pulmonar causada por 
migración de larvas de Ascaris suum (Jolie et al., 1998). El daño pulmonar puede surgir de infecciones 
con otros patógenos respiratorios incluyendo bacterias y virus. PRRSV, virus de la gripe porcina, 
PCV-2 y PRCV, en combinación con M. hyopneumoniae, desempeñan un papel importante en el 
desarrollo del Complejo Respiratorio Porcino (Thacker et al., 2002; Bochev, 2008). El impacto de 
estas infecciones puede reducirse por medio de medicamentos, vacunas, mejorando las condiciones de 
las instalaciones y la aplicación de medidas de bioseguridad. 
4.8.Medidas de bioseguridad 
Propagación de M. hyopneumoniae dentro de las instalaciones y los rebaños, puede controlarse 
mediante la aplicación de medidas de bioseguridad básicas. Algunas de estas medidas (política de 
compra, prevención de otras enfermedades, etc.) han sido ya mencionadas. Pero estas medidas deben 
abarcar también las condiciones de higiene adecuadas para la cría de cerdos, vigilancia, control de 
brotes de la enfermedad y medidas profilácticas (Amass et al., 1999). Así también el personal, 
vehículos de transporte, la alimentación, agua, ropa y equipos deben estar separados por etapas de 
producción y no deben entrar en contacto con animales de distintas edades (Hege et al., 2002; Roman 
et al., 2006; Stankovic et al., 2010). Un plan de bioseguridad debe tener en cuenta las situaciones 
epidemiológicas y amenazas potenciales a la salud del rebaño, producción, así como posibles 
soluciones. 
4.9.Mejora de las condiciones de las instalaciones 
Cambios en las instalaciones y el medio ambiente que optimizaran el clima de los cerdos son 
importantes en el control de las infecciones de M. hyopneumoniae. Debe prestarse especial atención a 
la temperatura en los todos los puntos, puesta en escena del ventilador, entrada de aire y configuración 
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de cortina, capacidad del calefactor y mantenimiento de edificios (Heinonen et al., 2001; Maes et al., 
2008; Mul et al., 2010). Sin embargo, hacer cambios para mejorar el clima en galpones inadecuados o 
viejos con frecuencia implica una amplia remodelación, y por lo tanto, pueden ser difíciles y costosos 
de mantener. 
4.10.Medicamentos antimicrobianos 
La falta de una pared celular de este organismo lo hace insensible al grupo de antibióticos beta-
lactámicos, tales como las penicilinas y cefalosporinas (Braun, 1970; Wu et al., 1997). Macrólidos, 
tetraciclinas y Lincosamida son los antibióticos más comúnmente utilizados en el control de las 
enfermedades respiratorias en cerdos (Timmerman et al., 2006) y se han descrito también ser eficaces 
contra M. hyopneumoniae. El uso de antibióticos en la alimentación y el agua es una práctica común, 
cuya eficacia se debe a la reducción de los síntomas clínicos, lesiones pulmonares, mejoras de 
parámetros de rendimiento y de prevención de infecciones secundarias (Stipkovitz et al., 2001; Vicca 
et al., 2005; Thacker et al., 2006). Aunque los tratamientos antibióticos son capaces de controlar la 
enfermedad (Bargen et al., 2004), en condiciones de campo son persistentes (Ross, 1999). 
Durante las etapas críticas en producción, pueden utilizarse medicamentos estratégicos. Sin embargo, 
el uso preventivo o estratégico de antimicrobianos aumentan el riesgo de resistencia a los mismos y en 
caso de uso inadecuado, también puede conducir a residuos de antimicrobianos en las canales de 
cerdos al sacrificio (Maes et al., 2008). Se ha documentado la resistencia adquirida de M. 
hyopneumoniae bajo condiciones experimentales para tetraciclinas y algunos macrólidos (Inamoto et 
al., 1994; Hannan et al., 1997) y últimamente también a Lincosamidas y fluoroquinolonas (Vicca et 
al., 2004, 2007). Las ventajas del uso de antimicrobianos comparados con vacunación, incluyen 
flexibilidad en su uso y facilita la administración con alimentos o agua, lo que reduce la mano de obra. 
A pesar del éxito de los programas de medicación en el control de infecciones de M. hyopneumoniae 
(Jouglar et al., 1993; Walter et al., 2000), a menudo sólo se consigue proteger parcialmente y a veces 
los brotes, pueden reaparecer después de suspender el tratamiento (Wallgren et al., 1993 a y b; 
Thacker et al., 2006). 
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II.MATERIALES Y METODOS 
 
1.Localización  
Las muestras se tomaron de un camal ubicado en la provincia constitucional del Callao, debido a 
que en éste se beneficia la mayor cantidad de cerdos procedentes de granjas tecnificadas de la costa 
del Perú (Lima, Lambayeque y La Libertad). El muestreo se realizó durante el mes de mayo del 
2010, durante el cambio de estación, tratando de recolectar la mayor cantidad de muestras de 
diferentes granjas. 
El procesamiento de las muestras se desarrolló en los Laboratorio de Microbiología y Parasitología, 
Biología y Genética molecular, Histología, embriología y Patología de la Facultad de Medicina 
Veterinaria de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos. 
2.Animales 
Se tomaron 30 animales, procedentes de granjas tecnificadas, cuya edad aproximadamente era 5 
meses como promedio.La toma de muestra se realizó de tejidos de pulmones que presentaron 
lesiones macroscópicas compatibles con neumonía enzoótica, zonas de consolidación pulmonar de 
color púrpura o gris localizadas en los lóbulos craneales y medio derecho. Los porcentajes de lesión 
fueron tomados a partir del modelo propuesto Piffer y Brito (1991). Se colectó muestras que 
presentaban lesiones de grado 3 (ver cuadro 3).  
Cuadro 3: Grado de lesión que presentaron las muestras de pulmones 
Grado Lesión 
0 Sin lesión aparente: 0% de tejido pulmonar afectado. 
1 Lesión levemente extensa: 1-5% de tejido pulmonar. 
2 Lesión moderadamente extensa: 6-10% de tejido pulmonar. 






3.1.Método de recolección de muestras 
Se realizó durante todos los días de la semana, el mayor número de muestras fueron tomadas 
durante los días miércoles y domingos, tratando abarcar un mayor numero de granjas. Se tomó 
muestras de lóbulos pulmonares craneales (apicales) y/o medio (cardiacos) derechos con 
lesiones sospechosas de la enfermedad. El tamaño de la muestra de pulmón fue de 
aproximadamente de 6 cm3. Seccionandose con una hoja de bisturí dos partes, una para la 
extracción del ADN y la otra para histopatología. 
- Cortes de 3x3x3 cm3La primera fue almacenada en una bolsa estéril y rotulada 
inmediatamente después del beneficio (en la sección de vísceras rojas); y se mantuvo en 
refrigeración hasta su procesamiento. Se tomó en cuenta la granja de procedencia, 
ubicación y número de animales por lote. Los nombres de las granjas eran debidamente 
corroboradas con los ¨Pases Sanitarios¨ con los que llegaban al camal. 
- En paralelo se colectaron muestras también para histopatología, colectando cortes de tejido 
de 3x3x3 cm3 y se colocaron en formaldehido bufferado 10% (Na2HPO4, NaH2PO4). 
 
3.2.Extracción de ADN 
Para la extracción de ADN se utilizó un fragmento del tejido de 1x1x1 mm3. Se extrajo el  ADN 
mediante el uso de un  Kit DNeasy Tissue Qiagen de USA, siguiendo las instrucciones descritas 
por el fabricante. Se realizo la precipitación del ADN con isopropanol y etanol al 70% (Grado 
de biología molecular) y dilución posterior del ADN en buffer TE (10mM Tris-HCl pH: 8, 
1mM EDTA). El ADN extraído se conservó a -200C hasta su posterior análisis. Se determinó la 
concentración del ADN mediante comparación de intensidad de fluorescencia con el marcador 
de peso molecular, siendo el ADN de Fago lambda digerido con la enzima de restricción Hind 
III (λ DNA/HindIII Markers, PROMEGA) en un gel de agarosa al 0.8% (Seakem LE Agarose, 
CAMBREX). Las condiciones de la corrida electroforética fueron 100 V, 100 A, por un tiempo 
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de 45 minutos. La tinción del gel fue con Bromuro de Etidio al 1%, visualizándose en un 
transiluminador.  
4.Técnica de Reacción en cadena de la Polimerasa  
 
Ubicación y tamaño del fragmento secuenciado dentro del gen p97, ubicado en el operon 






Figura 1: Ubicación del gen P97 
La técnica de PCR se realizó usando primers diseñados para este fin en base a la comparación 
de secuencias del gen p97 del operon mhp 271 de diferentes cepas de M. hyopneumoniae 
obtenidas en el Genbank. El alineamiento se realizó usando el programa Clustal X y se verificó 
con el software BLAST que los primers diseñados solo se unan a secuencias de M. 
hyopneumoniae (ver cuadro 4).  
Cuadro 4: Cebadores  
Gen Iniciadores Secuencia Tamaño del 
Fragmento 
amplificado 
Mhp271 MhpF GTCTAACTGTCGGACTTAGCA 760 bp 
MhpR GCCTGT GATTTGCGAAGACTA 
 
214 552 217 830 217 851 220 565 
2715 bp 3279 bp 
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La mezcla de reacción de PCR consistió en: 1X de  buffer de PCR, 3 mM de MgCl2, 0.2 mM de 
dNTP, 0.25 U de Taq Polimerasa y 2ul de ADN. 
La amplificación de PCR se realizó en un termociclador modelo 2720 Thermal Cycler (Applied 
Biosystems).  Las condiciones de PCR usados fue 10 min a 940C  para la desnaturalización 
inicial, seguido por 35 ciclos de 940C por 1 minuto para desnaturalización; 53,70C por 1 minuto 
para alineamiento y 720C por 1 minuto y 30 segundos de extensión. Finalmente a 720C por 7 
minutos para la extensión final. 
Los productos de PCR fueron separados mediante electroforesis usando una cámara de tipo 
horizontal, en un gel de agarosa (SeaKem LE Agarose, CAMBREX) al 2.5% diluido en buffer 
TBE 0.5X (Tris Base 0.0445M, Ac. Bórico 0.0445M y EDTA 0.001M pH 8)  a 100 V por 2 
horas. Para la observación de las bandas de ADN amplificadas, el gel fue teñido por inmersión 
en una solución de bromuro de etidio (0-5 µg/ml) por 2 min y visualizado en un transiluminador 
UV.  Para la estimación del tamaño de los amplicones se utilizó un marcador de peso molecular 
(100 bp DNA ladder, PROMEGA). Se utilizó como control positivo una muestra de ADN que 
dio positiva a M. hyopneumoniae y confirmado mediante secuenciamiento de una fragmento. 
 
5. Análisis histopatológicos 
La tinción se realizó mediante  Hematoxilina - eosina de cortes finos de 5mm de espesor de los 
pulmones previamente fijados en formol al 10% y embebidos con parafina a partir de los cerdos 
problema. Para su evaluación en microscopio de luz se realizó con base al grado de hiperplasia 
y la lesión del tejido linfoide asociado a bronquios, bronquiolos y vasos sanguíneos (BALT), 
siguiendo el método semi-cuantitativo propuesto por Livingston et al., (1972). Las lesiones en 




Cuadro 5: Grado de lesión de muestra de pulmón 
Grado Lesión 
0 No se presentan cambios morfológicos. 
1 Neumonía intersticial y/o neumonía purulenta. 
2 Leve a moderada infiltrado de macrófago, linfocitos y neutrófilos en las 
vías aéreas y alveolos 
3 Hiperplasia linfoplasmocítica peribronquiolar y perivascular, hiperplasia 
de neumocitos tipo II1, edema alveolar con infiltración por neutrófilos, 
células plasmáticas y macrófagos en vías aéreas y alvéolos. 
4 Lesiones descritas en el grado 3 y con severa hiperplasia peribronquiolar 
y perivascular del BALT. 
1Hiperplasia de neumocitos tipo II cuando estas células se alineadas más del 3% de la superficie 
alveolar (Livingston et al., 1972). 
 
6. Interpretación de Resultados 
Serán analizadas mediante la prueba de Chi2 y Fisher exacto para encontrar asociación entre los 
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De las 30 muestras de tejido pulmonar muestreados, 18 tuvieron hiperplasia de BALT de 
grado 3  y 4, grados indicativos de neumonía enzoótica porcina (Cuadro 4). 
Cuadro 6: Lesiones más comunes encontradas mediante histopatología 
DIAGNÓSTICO 
GRADO DE  
LESION 
MUESTRAS 
POSITIVOS A  
M. hyopneumoniae  
Bronconeumonía Intersticial Serosa  
No Supurativa Difusa Aguda (n=12) 
Grado 1 y 2 3 1/3 (33.3%) 
Grado 3 y 4 9 3/9 (33.3%) 
Bronconeumonía Serosa No Supurativa  
Difusa Aguda (n=4) 
Grado 1 y 2 1  
Grado 3 y 4 3 2/3 (66.6%) 
Bronconeumonía  Intersticial  
Serofibrinosa Supurativa Difusa Aguda 
(n=3) 
Grado 1 y 2 2 1/2(50%) 
Grado 3 y 4 1  
Bronconeumonía Mucocatarral  
No Supurativa Focal Aguda (n=3) 
Grado 1 y 2 0  
Grado 3 y 4 3 3/3 (100%) 
Bronconeumonía Intersticial Serosa 
 Supurativa Difusa Aguda (n=1) 
Grado 1 y 2 0  
Grado 3 y 4 1 1/1(100%) 
Bronconeumonía intersticial  
No supurativa Difusa Aguda (n=1) 
Grado 1 y 2 0  
Grado 3 y 4 1 1/1 (100%) 
Bronconeumonía Fibrinosa  
No Supurativa Difusa Aguda (n=1) 
Grado 1 y 2 0  
Grado 3 y 4 1 1/1(100%) 
Bronconeumonía Serosa No supurativa 
 Difusa Aguda con Hemorragia focal  
en parénquima pulmonar (n=1) 
 
1  
Neumonía Intersticial Serosa  
No Supurativa Difusa Aguda(n=1) 
Grado 1 y 2 1  
Grado 3 y 4 0  
Neumonía Intersticial Aguda (n=1) 
Grado 1 y 2 0  
Grado 3 y 4 1  
Neumonía Serosa Supurativa 
 Difusa Aguda (n=1) 
Grado 1 y 2 1 1/1(100%) 
Grado 3 y 4 0  
Edema Pulmonar (n=1)  
1  
TOTAL (n=30) Grado 1 y 2 10  
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Grado 3 y 4 20  
 
5.Relación entre histopatología, PCR y localización geográfica 
Se hallaron casos positivos a M. hyopneumoniae en muestras procedentes en la 
mayoría de granjas, excepto en Lurin (Cuadro 5). Se pudo observar un mayor 
porcentaje de positividad a PCR en muestras de grado de BALT 3 y 4 respecto a las 
muestras de grado 1 y 2, sin embargo no hubo asociación estadística por la prueba de 
Chi cuadrado.  
 Figura 5: Tejido pulmonar de porc
pulmonar; (B) Hiperplasia de BAL
Hiperplasia de BALT Grado 3 (+); 
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60 
 
Cuadro 7: Positivos a la técnica de PCR por localización y granjas 
Ubicación 
geográfica 
Distritos GRANJAS Número de 
muestras 
por granja 








LIMA Huacho A 2 1 (50%) 1/2 25% (1/4) 
B 2 0 
Puente piedra C 2 1 (100%) 1/1 50% (1/2) 
Cieneguilla D 2 1 (50%) 1/2 33.3% (1/3) 
E 1 0 
Pachacamac F 4 1 (100%) 1/1 25% (1/4) 
Lurín G 1 0 0 0% (0/2) 
H 1 0 
Huaral I 2 2 (75%) 3/4 71.42% (5/7) 
J 2 2 
K 1 0 
L 2 1 
Aucallama M 1 0 (50%) 1/2 50% (1/2) 
N 1 1 
LAMBAYEQUE Lambayeque O 2 2 (100%) 1/1 100% (2/2) 
LA LIBERTAD Trujillo P 4 2 (100%) 1/1 50% (2/4) 




Cuadro 8: Lesiones microscópicas de hiperplasia BALT y positivos a PCR. 
Grado de 
Lesión 
#  de 
pulmones 
afectados 
# de muestras por 
grados de lesión 
positivas a PCR 
# de muestras por 
grado de lesión 
negativas a PCR 
Total de muestras 
positivas a PCR por 
grado de lesión 
Total de 
muestras 







(33.3%) 2 8 3 5 









++ 9 6 3 
+++ 1 1 0 
4 1 1 0 





Cuadro 9: Positivos por PCR a M. hyopneumoniae por departamentos y por Grado de BALT 
hallados. 












2 6 2(33.3%) 
3 (+) 7 2(28.6%) 
3 (++) 8 5(62.5%) 
3 (+++) 1 1(100%) 
LAMBAYEQUE 2 1 1(100%) 100% (2/2) Costa Norte  
(66.6%) 3 (++) 1 1(100%) 
LA LIBERTAD 2 1 0(0%) 50% (2/4) 
3 (+) 2 1(50%) 
4 1 1(100%) 
Total 30 14 46.7% (14/30) 
 
Cuadro 10: Correlación entre los resultados de PCR e histopatología de las muestras positivas. 
 PCR TOTAL 
+ - 
Histopatología 
BALT Grado 3 y 4 
+ 11  9 20  
- 3 7 10  
TOTAL 14 16 30 
Mediante la Prueba Mc Nemar: 
X2 = 2.08 ~ 2.1 
P > 0.05  
La probabilidad de obtener un par discordante en la prueba de PCR, es igual a la probabilidad de 
obtener un par discordante en el análisis histopatológico. Se descarto la prueba de Chi2 debido a que 




El presente estudio tuvo como objetivo detectar por PCR y describir lesiones microscópicas hallados 
en pulmones de cerdos asociados a infección presuntiva por M. hyopneumoniae, causante de la 
Neumonía enzoótica porcina (NEP). Esta infección es de alta prevalencia mundial y es causante de 
importantes pérdidas económicas debido al incremento en la medicación y la baja en la performance 
de los cerdos. M. hyopneumoniae es también considerado como el agente primario involucrado en el 
complejo respiratorio porcino (Thacker, 2006). En el Perú se han realizado diversos estudios sobre 
este agente, principalmente realizando diagnósticos serológicos y ensayos vacunales tanto en madres 
como en lechones. Recientemente, se han descrito técnicas de PCR y PCR anidado que son altamente 
sensibles y permiten la detección del microorganismo en animales vivos, lo cual ha facilitado la 
realización de estudios epidemiológicos con el fin de entender la circulación y la transmisión de este 
microorganismo en las granjas (Kobisch y Frey, 2000). 
Para el presente estudio se tomaron 30 muestras de tejido pulmonar procedentes de cerdos 
beneficiados en un camal de Lima, estos animales procedieron de granjas de crianza intensiva 
ubicadas en la costa norte (Lambayeque y La Libertad) y central (Lima), a pesar del hallazgo en estos 
lugares no hay reportes de diagnostico serológico de Mycoplasma hyopneumoniae, lo cual sería 
necesario realizar para ver la verdadera difusión de la enfermedad en estas granjas.  
El diagnóstico presuntivo de NEP, se basó en observaciones macroscópicas de los tejidos afectados 
durante el sacrificio, debido a que se reportan que es posible la observación de lesiones sospechosas de 
NEP, como áreas de consolidación pulmonar con zonas púrpuras o grises localizadas en los lóbulos 
craneoventrales derechos (Strasser et al., 1992; Dungworth, 1993; Maes et al., 1996). Estas lesiones 
fueron identificadas durante el muestreo de los tejidos pulmonares en el camal, cuya extensión de la 
lesión fue mayor al 11% del parénquima pulmonar, bajo el patrón propuesto por Hannan et al., (1982). 
Otros autores postulan una mejor detección del patógeno mediante el uso de la observación de las 
lesiones macroscópicas con la combinación de pruebas serológicas, donde animales con altos títulos 
probablemente se encuentren con la infección activa (Sithar et al., 1996), siendo útil esta metodología 
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en casos donde es necesario realizar el aislamiento, el cual se considera como la prueba Gold Standard 
para el diagnóstico de la infección por M. hyopneumoniae en cerdos (Ross, 1999; Derosiers 2001). Sin 
embargo lo costoso de esta técnica, así como el lento crecimiento (30 a 60 días) del agente, dificultaría 
su aplicación en el diagnóstico (Estrada, 2003).  
El uso de pruebas moleculares como la PCR, donde se aplica el principio de la detección de ácidos 
nucléicos específicos, es la mejor prueba para detectar infección, porque permite la detección del 
patógeno aún en muestras pequeñas o mal conservadas, presentando una alta sensibilidad, aun más que 
el aislamiento, el cual es un método bastante oneroso y lento, necesitándose poca cantidad de muestra 
para un resultado positivo, pudiéndose hacer un diagnóstico con el uso de hisopados nasales, tonsilares 
y bronquiales (Mattson et al., 1995; Blanchard et al., 1996; Sorensen et al., 1997; Calsamiglia et al., 
1999a,b,2000; Calsamiglia y Piojan, 2000; Ruiz et al., 2002; Vicca et al., 2002), ventajas que no posee 
el aislamiento del patógeno.  
 
Para la detección de los ácidos nucléicos del patógeno, se utilizaron muestras de tejido pulmonar, el 
cual es la mejor muestra cuando esta presenta lesiones pulmonares moderadas o severas sugerentes de 
NEP (Calsamiglia et al., 1999; Otagiri et al., 2005; Moorkamp et al. 2007), en comparación al uso de 
fluidos bronquialveolares, el cual es beneficioso en el diagnóstico in vivo, sin embargo en infecciones 
crónicas esta metodología no sería de mucha utilidad, debido a que en esta etapa el microorganismo se 
ubica en mayores cantidades en las vías respiratorias inferiores en relación a las vías altas, incluso 
limitándose su ubicación a vías respiratorias bajas en cerdos de 6 meses de edad (Verdin et al., 2000).  
 
La detección de ácidos nucléicos de M. hyopneumoniae se realiza mayormente en individuos con 
sintomatología clínica, positividad a ELISA e historial de no vacunación contra Mycoplasma 
hyopneumoniae (Yamaguti et al., 2008), esto probablemente a la poca posibilidad de hallar el 
patógeno en muestras procedentes de animales aparentemente sanos, inclusive el cumplimiento de 
estos requisitos no asegura la detección del patógeno.  Así mismo la detección mediante el uso de la 
prueba de PCR anidada o Nested, conlleva a un aumento en la posibilidad de diagnosticar un 
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individuo infectado con M. hyopneumoniae, a pesar de que el presente trabajo se realizó en casos 
sospechosos de NEP, usando una técnica sinple PCR ofreció un número de casos positivos (47%) 
similar a lo reportado por otros autores (Kurth, 2002; Cai et al., 2007). La elección del lugar de 
amplificación en la PCR probablemente pueda influir en la sensibilidad de la prueba diagnóstica, en lo 
que se refiere al trabajo, la amplificación de un segmento génico que codifica a la proteína P97 
aparentemente puede asegurar una buena detección, esto es porque la gran mayoría de cepas patógenas 
presentan este gen y es necesario para el cuadro inicial de adherencia que es importante en la 
patogenia de NEP. La amplificación de otros segmentos génicos como reportan en otros estudios, 
como el gen del ARN 16S, también ofrecería una buena sensibilidad, aunque muchos protocolos de 
detección de ácidos nucléicos de M. hyopneumoniae se basan en el uso de PCR Nested, el protocolo 
usado en este trabajo puede ofrecer una sensibilidad semejante a estos protocolos, teniendo la ventaja 
de que en la PCR convencional la posibilidad de contaminación es mínima en comparación con la 
Nested PCR.  
 
La presencia de M. hyopneumoniae en un 47% de cerdos procedentes de granjas de crianza intensiva 
de la costa del Perú es descrita en este trabajo mediante la detección por PCR. En el 2001, mediante el 
uso de pruebas serológicas que tienen una menor especificidad cuando se trata de infecciones 
tempranas o tardías, además que puede resultar en falsos positivos al reaccionar con otros 
mycoplasmas como M. floculare y M. hyorhinis (Freeman et al., 1984; Strasser et al., 1992), debido a 
que tienen proteínas comunes p74, p53 kDa (Mori et al., 1988) o las proteínas p73 y p41 kDa (Boelske 
et al., 1987), además del tiempo que el animal tarda en seroconvertir. 
 
Estudios realizados en México, Estados Unidos y Francia, revelan el carácter enzoótico de la 
enfermedad (Rossm 1993; Kobisch, 1998; Estrada, 1998). Observándose prevalencias entre el 30-80% 
de Mycoplasma hyopneumoniae. Los resultados obtenidos en el presente trabajo demuestran un 46.6% 
(14/30) de cerdos positivos a PCR, frente al 66.7% (20/30) de seroreactores positivos en una granja sin 




El análisis de asociación de los datos obtenidos mediante PCR y análisis histopatológicos, no reveló 
significancia por lo tanto no hubo relación entre el hallazgo patológico (muestras no diagnosticas, con 
puntuación de 0 a 2 y diagnosticas con puntuación de 3 a 4, de acuerdo a lo descrito por Livingston et 
al., 1972) y la detección mediante PCR. A diferencia de los resultados de Guzmán et al. (2008), que si 
demuestran una correlación debido al alto número de casos positivos a PCR anidado, con un alto 
porcentaje de lesiones pulmonares sugerentes de NEP.  
 
Esto puede ser debido a que ambas técnicas miden diferentes aspectos de la Micoplasmosis, la técnica 
de PCR detecta la presencia de genoma bacteriano y el examen histopatológico identifica lesiones 
microscópicas en el pulmón, no se esperaba un acuerdo completo entre ambas técnicas (Calsamiglia et 
al., 2000; Cai et al., 2007; Moorkamp et al., 2007). Esto es explicado por a) Escasa cantidad de 
microorganismos presentes en tejido pulmonar (presión infecciosa) b) eliminación por acción de la 
inmunidad de base humoral y celular (Blanchard et al., 1992; Sibila et al., 2009) y c) al reducido 
número de muestras de animales que se usaron para determinar la presencia de Mycoplasma 
hyopneumoniae por PCR. Es importante tomar en cuenta que probablemente la vacunación también 
reduzca el número de microorganismo activando el sistema inmune tanto humoral como celular, así la 
IgG participa en la opsonización y fagocitosis por macrófagos alveolares, en ratones (Chen et al., 
2003). 
Sin embargo, no se tuvo en cuenta la situación de la población susceptible investigada en aspectos 
como: la historia de enfermedad respiratoria crónica, existencia de planes de vacunación, medicación, 
persistencia de otros patógenos facilitadores, factores predisponentes, origen de lechones de una o más 
granjas de reproducción, entre otros.  
Los hallazgos histopatológicos relacionados con NEP, siempre han sido motivo de controversia, en 
particular si las lesiones microscópicas son leves y clasificadas como hiperplasia del BALT grados 1 y 
2 (33.3%). En este estudio, las muestras con hiperplasia del BALT grados 1 y 2 que resultaron 
positivas a Mycoplasma hyopneumoniae mediante PCR, pero no tenían cambios morfológicos que 
permitieran inferir el diagnostico de NEP mediante histopatología, tienen las posibles explicaciones: 
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(a) infecciones tempranas o tardías, donde el microorganismo está presente, pero no hay lesiones 
típicas existentes, (b) infecciones simultaneas que pueden haber enmascarado las lesiones 
características del M. hyopneumoniae o (c) la sección de pulmón obtenidos para el examen 
histopatológico fue insuficiente o no representativa (Calsamiglia et al., 2000).  
A pesar de que observa un porcentaje más alto de muestras con grado BALT 3 y 4 positivas a la PCR 
en comparación a las muestras de grados 1 y 2, esta no resultó ser significativa, probablemente por el 
pequeño tamaño de muestras y que estas procedían de muchas granjas, diluyendo considerablemente 
la posibilidad de encontrar una significancia estadística. Las lesiones con hiperplasia de BALT grado 3 
y 4 negativas a PCR, podrían ser resultado de: a) la persistencia del M M. hyopneumoniae y/o Ag, que 
pueden ser responsables de la formación de hiperplasia de BALT alrededor de las vías aéreas (Howard 
et al., 1987), b) la vacunación también puede ser un factor para el reducido número de M. 
hyopneumoniae, dificultando su detección mediante la técnica usada.  
Como se mencionó anteriormente una neumonía broncointersticial (Gourlay y Howard, 1982; Strasser 
et al., 1992; Dungworth, 1993; Maes et al., 1996) es característica de varias Mycoplasmosis 
respiratorias. Las lesiones predominantes en este estudio son: Bronconeumonía intersticial serosa no 
supurativa difusa aguda, de los que se obtuvo el mayor porcentaje de positivos a PCR, coincidiendo 
con los resultados obtenidos por Guzmán et al., (2008). Seguida de Bronconeumonía serosa no 
supurativa difusa aguda con un 6.6% (2/30) de positivos a PCR, además de una Bronconeumonía 
mucocatarral no supurativa focal aguda con un 10% (3/30) de positivos a PCR. Aunque la severidad 
de las lesiones producidas pudo ser influenciada por el grado de colonización o virulencia (o ambas) 
de la cepa de Mycoplasma hyopneumoniae usada (Howard et al., 1987).  
Los hallazgos microscópicos y PCR evidencian la posibilidad de que el desarrollo de las lesiones lleve 
un ritmo diferente considerando factores como: virulencia de las cepas, origen de los cerdos (desde 
distintas granjas), condiciones de manejo (todo dentro todo fuera), densidades poblacionales, rangos 
de temperatura, calidad de la ventilación, tipo de explotación, edad al destete, edad de las madres, 
entre otros; así como la situación epidemiológica de las granjas frente al M. hyopneumoniae 
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(incidencia, densidad de carga bacteriana, inmunidad activa y pasiva), y asociación con otros agentes 
virales y bacterianos.  
La distribución de M. hyopneumoniae, según los resultados obtenidos por la técnica de PCR en los 
departamentos evaluados, muestran a las granjas de Lima, pertenecientes a la Costa Central con la 
mayor cantidad de positivos a PCR; seguido por los departamentos de la Costa Norte, conformado por 
Lambayeque con el total de muestras positivas y La Libertad con la mitad de muestras positivas. Sin 
embargo el número de muestras es muy reducido para establecer dichos parámetros, además nos 
basamos en las granjas que benefician en el camal La Colonial, y aunque es el lugar con mayor 
beneficio de porcinos del Perú, no abarca el total de granjas porcinas del país. Así la NEP no está 
considerada dentro de la lista de enfermedades notificable por parte del SENASA, por ende los datos 





















1. La técnica de PCR convencional detectó el  46.7% (14/30) de muestras positivas a M. 
hyopneumoniae en tejido pulmonar sospechoso de NEP.  
2.  El  60% (20/30) de las muestras mediante histopatología, correspondieron a hiperplasia de 
BALT de grado 3 y 4. 
3. El 55% (11/20) de las muestras positivas a hiperplasia de BALT de grado 3 y 4 fueron 
positivas a PCR. 
4. El 78.5% (11/14) de muestras positivas a PCR tuvieron lesiones histopatológicas del BALT 




1. Verificar la sensibilidad del protocolo descrito en este estudio con protocolos usando una PCR 
Nested para la detección del M. hyopneumoniae. 
2. Correlacionar la detección de M. hyopneumoniae con titulos de anticuerpos. 
3. Realizar análisis de diversidad genéticas de las cepas nativas de M. hyopneumoniae y 
compararlo con las cepas vacunales. 
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